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21. COMPUŞI ORGANICI Al SULFULUI 


21.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


N 

Compuşii organici ai sulfului pot fi derivați formal de la combina- 
piile anorganice ale acestui element. 

De la hidrogenul sulfurat derivă, două tipuri de compuşi. Compuşii 
monosubstituiţi, analogi ai alcoolilor și fenolilor, se denumesc prin adău- 
garea particulei tiol, ca sufix, la numele hidrocarburii, sau a cuvîntului 
mercaptan, ca sufix, la numele radicalului organic. 


R-—SH Ar—SH R—S-R R—(S)-—R 
Tioalċool - Tiofenol Tiocteri Polisulfuri 
Alckilmercaptan Arilmercaptan Sulfuri 


: Compuşii disubstituiți se numesc tioeteri sau sulfuri. Compuşii 
cu mai mulți atomi de sulf uniți între ei se numesc disulfuri, trisulfuri 
sau polisulfuri, în funcție de numărul de atomi de sulf. 


CH;—S—S—CH, 


{CH,— SH C,H, — SH CH S-CH, 
Metantiol 'Tiofenol: Dimetiltioeter Dimetildisulfură 
Metihmercaptan .. Fenilmercaptan Dimetilsultură 


Compuşii monooxigenaţi ai tioeterilor se numesc sulfoxizi;, cei 
dioxigenaţi se numesc sulfone. Există dialchil, diaril şi alchilaril sultfoxizi, 
respectiv sulfone. Numele lor se formează prin adăugarea cuvîntului sulf- 
oxid, respectiv sulfonă, “la rumele radicalilor organici legați de 'atomiil 
de sulf. 


CH,—S0— CH, 
Dimetilsulfoxid 


CH; — S02— Ca Hg 
Difenilsulfonă 


CH,—S0—C,H; 
Metilfenilsulfoxid 

De la acidul sulfuros, prin înlocuirea unei.grupe OH cu un.radiea] 
organic, derivă acizii sulfinici; de la acidul sulfuric derivă acizii sulfonici. 


C,H; — SO-H 
Acid benzensulfinic 


CR — SOH 
Acid metansulfonic 


CH; — S0,H 
Acid benzensulfonic 
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21.2, “FIOALCOOLI ŞI TIOFENOLI 


21.21. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Pentru formarea legăturii 0—S—KH sulful utilizează orbitali 3323pî. 
Structura tioalcoolilor este asemănătoare cu a alcoolilor în mare parte 
(fig. 21.1). Datorită volumului mai mare al atomului de sulf în raport cu 
atomul de oxigen, legătura C—S este mai lungă (1,82 A) decît o legătură 
@—O (1,43 Å). Legătura S—H este de 1,33 Å. Unghiul 0—S—H este mic- 
:şorait; (100,3°) față dé cel din alcooli (108,9) datorită repulsiilor între elec- 
tronii neparticipanți ai sulfului (cuprinși în orbitali hibridizaţi, aprox. 
sp3; în H—S—H unghiul între valenţe este de numai 92°). Orbitalii hibrizi 
ai sulfului au caracter p pronunțat. 


-410R 
1,828 H 
SA PA 3 uh, s 
A 4,33 Haz X 
KE n da! 
H 7 H 
108 1007 


Fig. 21.4. — Structura metilmercaptanului. 


În jurul legăturii C—S5 există rotaţie liberă, cu o parieră de rotaţie 

de aprox. 1,1 keal-mol-l. _ y _ A 
Legătura S—H este o legătură mai slabă decit legătura 0—Ħ. 
Energia legăturii S—H este de 83 keal.mol faţă de 110 keal-mol” 
în O—H. Drept consecință legătura S—H se rupe uşor ; se formează radi- 
cali R—S'. îȘ P ; E Ş 
Aciditatea tiolilor. 'Tioaleoolii sint acizi mai tari decit alcoolii, după 
cum hidrogenul sulfurat este un acid mai tare decît apa. Constanta 
de aciditate, pKa, a etantiolului (etilmercaptanului) este de 10,5. Spre 
deosebire de alcooli, tiolii se dizolvă în hidroxizi alcalini formînd. săruri 


solubile în apă. 
R—SH + HO” 2 R-S + H,O 


Echilibrul în reacția de mai sus este complet deplasat spre dreapta. 
însa acizi int decît tioaleoolii. La tiofenol pK, este de 7,5. 


21.22. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din halogenoalcani şi sulfuri acide 
R-X + NaSH —> R—SH + NaX 
X=Cl, Br, I 
R=aichil primar sau secundar 
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Tioalcoolii se obţin prin reacții de substituție SN2 din halogenuri 
de alchil primar și secundar și ioni HS-. 


CH,CH,Br -+ NaSH —> C,H;—SH + NaBr 
În locul halogenurii de alchil se pot utiliza sulfați neutri de alchil. 


CH,O0—S0;,—OCH,-+ NaSH —> CHa—SH + CHO—S0,—ONa 


B. | Din halogenoalcani şi tiocarbonați 


R-X + NaS—C—SNa —> R-S—C—SNa 
| | 


S 5 


> R—SH + CS, 


7 


H+ 
ati A —> R—S—0—SH 


; Tiocarbonații, NaCS,, săruri ale acidului tritiocarbonie, se obţir 
din sulfură de sodiu și sulfur de carbon 


NaS + CSa —> NaCS, 


Anionvul acestui acid (instabil în stare liberă ca și acidul carbonic) 
are caracter nucleofil pronunțat (sulful fiind mai nucleofil decit oxigenul). 
La tratare cu halogenuri de alchil primar se obține un alchiltiocarbonat, 
stabil ca sare de sodiu. La acidulare, acidul alchiltiocarbonie se descompune 
în alchilmercaptan și sultură de carbon. Metoda are aplicaţii vaste. 


©. | Din halogenoalcani și tiouree 


> HN—C=NH —> 


+ 
> HaN—C=NH;]XT 


R=X + H N—C-NĦ; + 
|> 


Sia şi S—-R S—R 
Tiouree Sare de S-alchil- S-Alchil-izo- 
` ı izotiuroniu tiouree 
—> R-SH + [H;N—C=N] 

Cianamidă 


Tioureea (v. § 28.2.0) formează cu halogenurile de alchil săruri de 
S-alchilizotiuroniu, frumos cristalizate. Prin tratarea acestor săruri cù 
hidroxid de sodiu se obţine S-alchilizotiouree (v.:$ 28.2.0) care se descom- 
pune, la încălzire, în alehilmereaptan şi cianamidă, care dimerizează ding 
cianguanidină. ' i 


HN—C + HN~CaN —> HN—C—NH—C=N 


( 


N NH 
Cianamidă Ciangvanidină 
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D. | Tiofenoli din săruri de diazoniu 


Ar— NACI + KS—CS—OR —> Ar—SH + N: + ROH + COS + KCI 
Xantogenat 
de potasiu 


Tratarea sărurilor de diazoniu cu xantogenat de potasiu şi încăl- 
zirea soluției pînă la eliminarea totală a azotului este metoda generală 
de obținere a tiofenolilor (v. şi Săruri de diazoniu, $ 22.8.3.1.E). 


E. | Din disulturi prin reducere 
« R—S—S—-R —>> 2R-SH 


Reducerea disulfurilor la tioalcooli şi reacția inversă de oxidare 
a tioaleoolilor la disulturi stă la baza multor procese biochimice impor- 
tante (v. Coenzima A, aminoacizi cu sulf). 


F. | Din alcooli şi hidrogen sulfurat 
R—O0H + HSS —> R—SH+ H0 


Condiţii : cataliză heterogenă 


În sinteze industriale ale tiolilor inferiori (metil, etil, butil) se 
trec vaporii alcoolului respectiv peste catalizatori oxidici, împreună cu 
hidrogen sulfurat, la 400. 


21.2.3. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Mercaptanii, ca şi hidrogenul sulfurat, nu formează legături de 
hidrogen S—H. - - S (formează însă legături slabe S—H.- - -O sau S—ĦH---N). 
Ca urmare, mercaptanii au p.f. scăzute, mult mai joase decît ale alcoolilor 
corespunzători. Astfel, metilmercaptanul are pi. 5.8, etilmereaptanul 
are pi. 37, butilmereaptanul are p.f. 97° iar fenilmereaptanul (tiofenolul) 
are p.f. 16%. 
tibia Mercaptanii inferiori au o mică, solubilitate în apă; termenii supe- 
xiori sînt solubili în dizolvanți organici. 

Mercaptanii au un miros caracteristic, neplăcut şi foarte persis- 
tent; se utilizează pentru odorarea metanului (inodor). 

Specirul IR. Vibraţia, legăturii S—H din mereaptani provoacă o 
absorbție în intervalul 2 550—2 600 cm™. Benzile de absorbţie ale legă- 
turilor C—S din mercaptani (şi tioeteri) apar în intervalul 600—700 cm!; 
aceste benzi sînt însă slabe. 

Spectrul RMN. Protonul din gruparea S—H apare la 5 1,35 ppm. 
Protonul din «, puternic dezecranat, apare în intervalul 5 2,5 —2,T ppm. 


HS—CHa—CH,—CH,—SH 
3 1,88 2,68 1,35 ppm 
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'Tioaleoolii se găsesc în natură şi au rol important în procese bio- 
chimice (v. Coenzima A, Aminoacizi ete). Unele ţițeiuri conţin mereaptani. 
De asemenea, unele plante conţin mercaptani, care le conferă un miros 
caracteristic, dezagreabil. Astfel, propilmereaptanul se găsește în ceapă, 
iar alilmereaptanul şi dialilsultura (CH, =CH—0H,;)S dau (în parte) 
mirosul caracteristic al usturoiului. 


1.2.4. REACȚII ALE TIOLI LOR 


A. | Formarea de săruri. Mercaptide. 


R—SH + NaOH —> R-S” Nat + HO 
2 R—SH + HgO —> (R—S)Hg + H,O 


Tioalcoolii se dizolvă în soluţii de hidroxid alcalin şi formează 
săruri solubile în apă. Sărurile tioaleoolilor se numese și mercaptide. Această 
denumire provine de la proprietatea tioaleoolilor de a da săruri insolubile 
cu mercurul, comportare asemănătoare cu cea a hidrogenului sulfurat. 
Numele de mercaptani („„mercurium captans”, din limba latină, cu semni- 
ficaiia de a reține mercurul) își are originea în această proprietate. 


B. | Oxidarea tiolilor 
R-SH — R-S 


> R—S—S—R 


Legătura S—H din tioli se rupe uşor homolitie dind naștere la 
radicali liberi RS: care se dimerizează formînd disulfuri. 

Tiolii se utilizează, ca agenţi modelatori în reacţiile de polimerizare, 
cedind atomi de hidrogen și întrerupind astfel lanţul de polimerizare homo- 
litică (v. $ 7.7.1). 

Oxidarea, tiolilor la disulturi are loc în condiții blinde, de ex. în 


. prezență de iod. Oxidarea energică duce la acizi sulfonici. 


C. | Adiţia la grupa carbonil 


S-R RSR 
R-CH=0+2HS-R —> R-CH( i AC 
S-R° R/ Ns-R 


Mercaptali Mereaptoli 

Adiţia mercaptanilor la aldehide și cetone are loc în prezență, de 
acid clorhidric. Din aldehide se obțin mereaptali şi din cetone se obţin 
mercaptoli. 

Reacţia este o adiţie nucleofilă a grupei SH la compusul carbonilic 
protonat. Reducerea mereaptalilor şi mereaptolilor conduce la hidro- 
carburi (v. $ 24.6.1.A.0). 
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21.3.  TIOETERI 

Tioeterii conţin doi radicali organici legaţi de acelaşi atom de sulf. 
21.3.1. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Dimetiltioeterul sau dimetilsultura, CH,—S—CH,, cel mai simplu 
reprezentant al clasei, are structura prezentată în fig. 21.2. 


1,094 
[EN 1,604 


. cS 
i ; aderi 
i 

s 


Fig. 21.2. — Structura dimetilsulfurii, 


109,5 H 


Atomul de sulf din tioeteri nu are caracter bazic (afinitate pentru 
proton) dar are caracter nucleofil (afinitate pentru carbon). Tioeterii 
reacţionează cu halogenurile de alchil dînd săruri de sulfoniu. 


n 
R—-S—R + R-X — R-S T 


R’ 
21.3.2. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din balogenoalcani și sulfuri alcaline 
R=X + NaS —> R—S—R +2NaX 


Tratarea compuşilor halogenaţi de alchil primar sau secundar cu 
sultură, de sodiu duce la tioeteri. În locul halogenurii de alchil se pot uti- 
liza, ca şi la sinteza tioaleoolilor, sulfați de alchil. 

B. | Din mereaptide şi halogenuri sau sulfați de alchil 

R—S-4+R—X — R~-S-R' + X 
Ar—-S7 + R-X — Ar—S-R + X` 
X = halogen, 0—SO,R'; R’ = alchil primar sau secundar 


Metoda cu aplicații generale pentru sinteze de tioeteri simetrie 
și nesimetric substituiți constă în tratarea anionului unui tiol cu un compus 
halogenat (primar sau secundar) sau cu un sulfat de alchil. 


CH;—SNa + CH,—Br —> C,H;—S—CH, + NaBr 
CH,- SNa -+ CEC —> CH,—5S—CH, + NaCl 
C,H, —SNa -+ CH0—S0;,—0CH;, —> CH, —S— CH, -+ CH0~S0,Na 
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Reacţia, este o substituție nucleofilă SN2 în care reactantul nucleo- 
fil este anionul tiolului; reacţia este analoagă cu sinteza eterilor (v. $ 
20.1.3.A). 


RS” `G — RS A + x 
e V; 


a 


C. | Adiţia, tioaleoolilor la alchene 
R-SH + CH, =0H-R —> R—5—CH,—CH,— R’ 
Condiții : fotochimic, peroxizi ; anti-Markovnikov 


Adiția tioalcoolilor la alchene are loc în prezența luminii sau de 
promotori. Reacţia are loc prin mecanism radicalie. La alchenele substi- 
tuite nesimetrie adiţia, este regioselectivă şi decurge anti-Markovnilov. 

Tniţiaitorul produce ruperea legăturii S—H; se adiţionează radi- 
calul R—S: 


RS" + CH, =EH-R — R-S—CH ÅH- R 


R—S—GHy—6H-—B + R-SH —> R-S$S—CH:—CH,—R' + R—S" 


D. | Adiţia hidrogenului sulfurat la epoxizi 
2 CH GH, + H5S —> (HOCHp—CH2)S 


0 
Hidrogenul sulfurat reacţionează cu doi moli de etilenosid for- 
mînd direct; tiodiglicol. Reacţia poate fi oprită la stadiul de B-mercapLo- 
etanol dacă, adiţia se face în prezenţă de amină terţiară (trietilamină) ; 
aceasta blochează grupa SH pentru reacția ulterioară. 
CHa—CH, + HS —> HOCH,—CH,SH 
0 


'Tiodiglicolul se poate obţine și din etilenclorhiărină şi sultură de 
sodiu (metoda A). 
2 HOCH,CHACL + NaS —> (HOCHLCH,)S 


Prin tratarea tiodiglicolului cu acid clorhidric concentrat se înlo- 
cuiesc grupele hidroxil cu clor şi se obţine diclordietil-sultura, cunoscută, 
sub numele de iperită sau gaz muştar (lichid uleios, pi. 217°, cu proprie- 
tăți vezicante), utilizată ca gaz de luptă în primul război mondial. 


E. | Tioeteri ċielici 
VZ S e de a a 
5 oOo eS o Ng s 
i Prr : s“, 
F Tian 


Tiiran Tietan Tiolan 
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Cei mai importanţi tioeteri ciclici sînt tiiranii, analogii cu sulf ai 
epoxizilor. Metoda genurală de sinteză a acestor compuşi constă în tra- 
tarea epoxizilor cu tioeree sau cu sulfocianuri alcaline. 


—HQ—HC-— + KSCN —> —HC—HC— + KOCN 
0 $ Ns 
Oxiran Tiiran 


Primul termen al seriei, etilensulfura, se obține preparativ din car- 
bonat de etilenă şi sulfocianură de potasiu. 


CH, —0 CH, 
CO + KSCN —> | `S- KOCN 4+ co, 
/ CH 2 


CH,— 0O 
Carbonat Etilen- 
fde etilenă sulfură 


“Etilensultura dă toate reacțiile etilenoxidului (v. $ 20.2.6) condu- 
cind la diferite clase de compuşi conținînd gruparea ßB-mercaptoetil, 
HS—CH,—CH,—. 

Tietanul, tiolanul şi tianul sînt mai puțin importanți. Ei se obțin 
din compușii dihalogenaţi corespunzători şi sultură de sodiu. 

CH CH 
(CH) + Nas — (CHa DS 
NCH, —X Non 
n=1, Tietan 


n=2, Tiolan 
n=3, Tian 


21.3.3. PROPRIETĂȚI FIZICE 
Tioeterii sînt insolubili în apă, solubili în dizolvanţi organici. Dimetil- 
sulfura, are p.f. 38%, dietilsultura are p.f. 91°, ditenilsultura, are p.f. 292°. 


În spectrul RMN semnalul protonilor învecinaţi cu atomul de sulf, 
puternic dezecranaţi, apare în intervalul 5 2,50—2,80 ppm. 


21.3.4. REACȚII 
Săruri și baze de sulfoniu 


è $ i Buza și g + 
R—S-R+R/—X — R-S—-R]X7 —> R=S—R]JHO“ 
| 


R R’ 
Sare de Bază de 
` sulfoniu sulfoniu 


Tioeterii sînt baze slabe (nu fixează protonul acizilor tari ca şi 
eterii) dar sînt nueleofili puternici (sulful este mai nucleofil decît oxigenul). 
La tratare cu halogenuri de alchil ei formează săruri de sultoniu mult mai 
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stabile decît sărurile de oxoniu. La încălzire, sărurile de sulfoniu disociază, 
în componente. 

Prin tratarea sărurilor de sultoniu cu oxid umed de argint se obțin 
baze de sultoniu. Acestea reacţionează ca şi bazele cuaternare de amoniu, 
dînd alchene (v. $ 7.3.1.D şi 22.7.a). 


4 
CH,CH;—S(CH,)]JOH7 —> CH,=CH,; + (CH,),S + H:O 


Ca și în cazul degradării bazelor de amoniu, reacția este o eliminare 
E2, agentul bazic fiind chiar ionul HO- (v. acolo). 
| Săvurile de sulfoniu au configuraţia unei pira- a 
| mide cu baza triunghiulară avind atomul de sulf în Q 


| vîrful piramidei (fig. 21.3). Dacă cei trei substituenţi R AN 
i Sînt diferiți, molecula, este chirală. $ AR 


Tioeterii formează cu elorura mercurică un Fig, 24.3. — Struc- 


| i $ ăruril 
| complex cristalizat, insolubil, de tipul (CH;)S—Hg0l, ; ii sulfoniu. ži 
legătura este puternic polarizată. 


21.4. SULFOXIZI. SULFONE 
21.4.1. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE ALE LEGĂTURII S=0 


În sulfoxizi şi în sulfone sulful se află în stare de valență superioară. 

Legăturile din combinaţiile oxigenate ale sulfului utilizează și orbitali 
f d ai sulfului pentru a forma legături duble z (d—9). i 

Legătura c S—O rezultă prin întrepătrunderea unui orbital hibrid 

(sp?) al sulfului cu un orbital nehibridizat, P+, al oxigenului. Orbitalii p, 

Și Da ai oxigenului sînt orientajţi favorabil pentru o întrepătrundere late- 

rală (x) cu orbitali d ai sulfului, fiind capabili de a forma legături m (da-Pa 

San day-Dy). Oxigenul este donor de electroni faţă de orbitalul d vacant al 

| sulfului iar sulful este acceptor de electroni (legătură prin retrodonare) 
| (fig. 21.4). ; 


ziy) ziy} 
i 


gi le 


A 
= 23 £ 0——x 
i Ber EA 
a l b 


Fig, 21.4. — Structura dimetilsuloxidului, 


Electronii neparticipanți ai sulfului se află într-un orbital hibridizat, 
aproape sp?; sulfoxizii nu au structura plană ci piramidală. i 

Teoria- electronică admiţe pentru sulfoxizi o structură la care con-, 
tribuie, cu ponderea cea mai măre, structură limită cu legătura semi-ionică. 
Aceasta explică şi valoarea mare a momentului electric (în dimetilsultoxid. 
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este de 3,9 D). 


R 

+ oz 
Do : 
pe K“ T R 


Sulfonele pot fi reprezentate prin structurile limită : 


:0: :5; 6: 

T ji li 
R—S—R —> R-S-R —> aid 
| 
d; o: 9: 


Cele două legături S—O din sulfone sint egale (1,44 Å ; în molecule 
cu atom de sulf nehibridizat această legătură este de 1,69 A). 


21.4.2. METODE GENERALE DE SINTEZE DE SULFOXIZI ŞI SULFONE 


A. | Oxidarea tioeterilor 


a b 
R—S-—R > R—SO-R —> R—SO0—R 
Sulfoxid Sulionă 


Condiţii: a. HaOz-acetonă, NalO, la rece 
b. H Oyacid acetic, KMnO,, CrO, HNO, 


Oxidarea tioeterilor poate duce, în funcţie de condițiile experimen- 
tale, la sulfoxizi sau la sulfone. 


B. | Sulfone aromatice din acizi sulfonici sau sulfocloruri 


Ar—S0,Cl + Ar-H — 
Sulfoclorură —> Ar—S0,—Ar 
Ar—S0:,—0H+ Ar-H — Sulionă 


Acid swfonic 


Încălzirea îndelungată a acizilor sulfoniei sau æ sultoclorurilor 
aromatice cu hidrocarburi aromatice duce la sulfone. 
CH, SOC + Cop -> CeH5—S0z—CoH, -+ HCI 
Benzensulfoclorură Difenilsulfonă 


Uneori sultonele sint produşi secundari la prepararea acizilor sulfo- 
nici sau a sulfocloruritor. 


21.4.3. DIMETILSULFOXID. REACŢII CARACTERISTICE 


Dimetilsulfoxidul, lichid cu p.f. 18% şi p.t. 18,5°, se obține prin 
oxidarea dimetilsulfurii (produs secundar la fabricarea celulozei prin pro- 
cedeul sulfit) cu aer, în prezență de oxid de azot. Dimetilsulfoxidul 
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(DMSO) este miseibil cu apa și cu solvenţii organici, cu excepția hidro- 
carburilor. ` 

DMSO este un bun dizolvant pentru numeroşi compuşi organici 
și anorganici. Solvent aprotic dipolar (v. § 17.7.1.A), solvatează cationii 
și nu solvatează anionii; de aceea este un solvent eficace în reacţii SN2 
în care reactantul nu este o bază cu sarcină negativă, 

DMSO are electroni neparticipanți la oxigen şi la sulf. El poate 
acţiona ca un nucleofil ambident formînd produşi de alchilare (săruri) 
la sulf şi la oxigen. 

a. Reacţii de alchilare. Prin tratarea dimetilsultoxidului cu o halo- 
genură, de alchil primar se formează săruri de dimetilalcoxisultoniu (prin 
O-alchilare) şi săruri de dimetilalchiloxosulfoniu (prin S-alchilare). 

o 0—CH, PCI 


ABBF, H 
f> CH,—SÄCH,]BFT 


il 
CH, SCI, + CHI g> CH SCHI 
O-Alchilare 


o o 


Il | 
CH S—CH, + GEL — GH SCHI 


CB, 
S-Alchilare 


Reacţia de S-alchilare este lentă. Reacţia de O-alchilare este rapidă, 
şi reversibilă. Dacă se adaugă în amestecul de reacţie fluoborai; de argint 
(nucleofil slab) echilibrul este deplasat spre dreapta, obținindu-se în totali- 
tate produs de O-alchilare. 

b. Reacţiile protonului din poziţia a față de sulf. Dimetilsulfoxidul 
este un acid slab ; pK, 33,5. Anionul conjugat este o bază tare, compara- 
bilă cu ionul de amidură, H,N:. 

Prin tratarea dimetilsultoxidului cu o bază tare (NaH, n-buţil 
litiu, terţ-butoxid de potasiu), acesta elimină un proton formînd anionul” 
stabilizat prin conjugare, metilsulfinilmetil (dimsil) care este o bază tare 
şi un nucleofil puternic. 


6: Ö: 0: 


Il = | | 
CH,—S—CH, + NaH — H, + ÜH, —S-CH, 4—> CH,=S—CH,]Nat 


Anion metilsulfinilmetil 
(dimsil sodiu) 


Eliminarea protonului « față de sulf are loc în sărurile de dimetil- 
alcoxisulfoniu, în sărurile de dimetilalchilsulfoxoniu, precum și în särurile- 
de trialchilsultfoniu. Compuşii rezultați (sulfonilide) sînt intermediari. 


importanţi în reacţii (E. J. Corey, 1965). 
21.4.4. SULFONILIDE ȘI OKXOSULFONILIDE 
Sărurile compuşilor sulfului, care au un proton în poziţia « față. 


de sulf, elimină acest proton, la tratare cu baze tari (NaH, BuLi), dind: 
naştere la carbanioni a căror sarcină este compensată intramolecular: 
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de sarcina pozitivă a atomului de sulf. Aceşti compuşi poartă numele generic 
de ilide, mai precis sulfonilide şi oxosulfonilide. 


+ + = 
CH,—5—CH,] XT —> CH, S—6H, —> CH,—S=CH, t 
| 


CH, CH, CH, 
Dimetilsultonmetilidă 


:0 :0 10: 


H PE |+ 
CH, SCHI” => CH, SER, ——— i i "eta 
| 
CH, CH; CH, 
d Dimetiloxosulfonmetilidă 


Dimetilsultonilidele şi dimetiloxosulfonilidele sînt reactivi impor- 
tanţi în sinteze organice (reactivi Corey). | 
Sulfonilidele reacţionează cu compuși carbonilici (neenolizabili) l 
spre a da oxirani (epoxizi). 


RC =0 + GIL =S(CH)a > RC—CH, + (CH)2S 
O 


RC=0 -+ CH, =S0(CH)}, —> R:C—CH, + (CH,) SO 
0 
Compuşii carbonilici «, f-nesaturai reacționează la grupa carbonil 
sau la legătura dublă, în funcţie de structura ilidei. i 
Dimetilsultonmetilidele reacţionează la grupa carbonil dînd exclu- 
siy epoxizi, 


R—CH=CH-—CH=0 + (CH,)S=CH, 


> R—-CH=CH—CH—0O+ (CH,)S 
CH, 
Cazboximetiilensultonilidelereacţionează preferenţial lalegătura dublă 
0=C a compuşilor carbonilici a, -nesaturaţi, dind compuși cielopropanici. 


De ex., sarea de sultoniu formată din dimetilsulfură şi ester bromacetic 
dă, la tratare cu soluție de carbonat, ilida stabilă și în soluție apoasă. 


+ 
(CHS + BrCH,—COOR —> (CHg)pS—GH,—GOORJBI” 


“+ -H+ + = 
(CH), S5—CH—COOR —> (CH,),S—EH-COOR €—— (GH,)eS=GH-—GO0OR 


Prin tratarea ilidei cu oxid de mezitil se obţine esterul acidului 
dimetil-acetilciclopropancarboxilic. 
(CH,C=CH—C0—CH, (CH,C—HC—CO0—CH, 


(CHS =0CH—COOR CH-—GOOR 
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Dimetiloxosulfonilidele reacţionează de asemenea preferenţial la 
legătura dublă dînd compuşi cu inel ciclopropanie. 


CH, —CH=CH—CO— C,H, CH, —CH—CH—CO— C,H; 
=> SoA 
CH =S0(CH;); CH 


Benzoil-fenilciclopropan 


Compușii halogenaţi primari reactivi (şi toluensulfonaţii) se oxidează, 
cu dimetilsultfoxid, în prezenţă de baze, la aldehide. 


R—CH3—N + CH,SOCH, —> R—CH=0 + CHSCIH, 


Reacţia are loc prin intermediul unei sări de dimetilaleoxisultoniu 
care, sub influenţa bazei, trece în ilida instabilă, care se descompune, 


LA 
Pia ia x 0—CH, —R 
| R BE | S 
CH —$—CH; CHy—$—Ch, a 
e 09 A 0=CH—R 
D — + 
CAS, CH3-—S—CH3 


lò 
T 
a 


ACIZI SULEONICI 


21.5.1. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Acizii sulfonici sînt derivați organici ai acidului sulfuric. Ei 
derivă, formal, prin înlocuirea unei grupe hidroxil din acidul sulfuric cu 
un radical organic. În acizii sultonici, alifatici sau aromatici, radicalul 
organic este legat covalent de sulf, R—SO,H. sau Ar—S0H. 

În esterii acidului sulfuric, discutaţi înainte în $ 18.8, radicalul 
organic este legat; de un atom de oxigen al acidului sulfuric. Acești com- 
puşi au proprietăţi diferite de compușii cu legături 0—S. 

Acizii sulfonici sînt acizi tari, comparabili cu acizii minerali. În 
soluţie apoasă ei sînt complet disociaţi. 


Ar—S0O,H + H0 z> Ar-S07 + H0* 


Acidul metansulfonic are pK, — 1, acizii arensulfonici au pK, —T 
{de ordinul de mărime al acidului clorhidric, —7, sau sulfuric, —5,6 gi 
1,99). Datorită efectului atrăgător de electroni al atomilor de fluor, acidul 
trifluormetansultonic, F;C—SO,H, este unul din acizii cei mai tari cunoscuți. 
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21.5.2. METODE DE SINTEZĂ 


A. Acizii sulfonici alifatici, R—SOzE, se obţin prin următoarele 
metode : i 
a. Din tioli, prin oxidare 


R—SH + 3[0] —> R—SO;H 
Condiții: KMnO,, NaOCl 


Tiolii sau mercaptanii, uşor accesibili din compuşi halogenați, 
dau, la oxidare energică, acizi sulfonici (v. şi § 21.2.4.B). 
b. Din compuşi halogenaţi şi sulfit de sodiu 
R=X + NaSO, —> R—S0,Na + NaX 


Sulfitul de sodiu reacționează cu halogenuri de alchil primar şi 
secundar, prin mecanism SN2, dînd sărurile acizilor sulfonici. 


c. Din hidrocarburi prin sulfoclorurare sau sulfoxidare 
R—H + SOC —> R—SOCI —> R—S0,H 
R—H + SO, + Oa > R-S0,H 

Condiții : reacții homolitice, lumină, promotori 


Reacția hidrocarburilor saturate cu clorura de sulfuril, S0;Ch, 
sau cu un amestec echimolecular de SO, şi Cl, duce la sulfocloruri (reacție 
de sulfoclorurare), din care prin hidroliză se obţin acizi sulfonici. 

Reacţia de sulfoclorurare are mecanism homolitic înlănpuit (M. S. 

. Kharash, 1939). 


Ch —> 20r 
R-H 4+0 —> R + HC 
R + S0, —> R—S07 


R—S03 + Cl, —> R—SO,0I +- CI’ ete.: 


Un mecanism similar are și reacția de sultoxidare; 


Sărurile de sodiu ale unor acizi sulfonici alifatici cu catene lungi 
se utilizează ca agenţi de udàre şi de înmuiere în industria textilă (merso- 
lați). Sărurile acizilor arilaleansultonici se utilizează ca detergenţi (v. $ 
26.6.1.A). 


B. Acizii sulfoniei aromatici, Ar—S0,H, se obțin din hidrocarburi 
aromatice, prin reacții de substituție electrofilă. 
Sulfonarea directă a hidrocarburilor aromatice 
Ar—H + HO—SO,H —> Ar—S0,H -+ H,O 
Condiţii : H S0, conc. ; H50; + SO, (oleum) 
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Sulfonarea directă a hidrocarburilor aromatice este una din meto- 
dele cele mai importante pentru obținere de acizi sultonici. În funcţie de 
concentraţia acidului sulfuric, de temperatură şi de timpul de reacţie, 
se obţin acizi monosulfonici sau di- şi eventual trisultonici. Grupa sulfo- 
nică fiind un substituent care dezactivează nucleul benzenic, sultonarea 
acidului benzenmonosultonie necesită condiţii mai energice de tempera- 
tură şi acid sulfuric oleum. 


ŞOaH FOH son 

DEI a ag e 

| a cita E 

SZ Ca NSOH H0S N Ss0sH 
20° 200° i 300 


Prin sulfonarea toluenului se obține un amestec de acizi orto-, 


Para- şi foarte puţin meta-toluensultonici. Raportul între izomeri variază, 
cu temperatura. 


CH, CH3 CH; CHa 
SOH 
SS H,S0, SS : SS 
| == + J + 
Z Z Z SOH 
SOH . 
100° 13% 79% 8% 
O 13% 53% 1% 


Naftalina se sulfonează în poziţia « (sub 100%) și în poziţia este 
100°, 1a 160°) la timp îndelungat de încălzire. Cea de a doua aie AA ea 
intră în inelul nesubstituit. 


sell ȘOsh OH 
ODs CI-O0 ; 
t< 1005 uz i 
A A HO3S 


SO3H 


Os CI OQ SOH HOSS 2 SOH 
is a + 
HOS ANS 


Ă Sulfonarea în a este o reacţie controlată cinetic (poziţia « fiind mai 
reactivă, reacționează mai repede) ; sultonarea în poziţia 8 este controlată 
termodinamic, de stabilitatea produsului final. 
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Mecanismul reacțiilor de sulfonare directă se încadrează în schema 
generală; a substituției elecirofile aromatice (v. $ 11.6.A),. avind unele 
aspecte caracteristice datorate reversibilității acestei reacţii. 

Reactantul electrofil al reacției de sultonare este trioxidul de sulf, 
SO; (deficitar în electroni), sau trioxidul de sulf protonat, *SO;H. 

'Frioxidul de sulf se formează din acidul sulfuric în reacţia : 


2 HS0, Z SO, + B,0* + HSO7 | 


Prin reacția trioxiđului de sulf cu inelul benzenic se:formează! un 
intermediar dipolar, neutru. (Prin aceasta reacția de sulfonare se deose- 
Þeşte de celelalte reacții de substituție electrofilă în care intermediarul 
este un cation organic şi în care eliminarea protonului este rapidă, inter- 
mediarul fiind acidul conjugat al unei baze slabe). 


H So $03 


Eliminarea protonului din intermediarul dipolar are o viteză com- 
parabilă cu eliminarea grupei S0O,. De aceea reacţia de sulfonare este rever- 
sibilă. Prin aceasta sulfonarea benzenului se deosebeşte de reacțiile de 
halogenare sau de nitrare care sînt reacţii ireversibile. Coordonatele 
reacției de sulfonare sînt redate în fig. 21.5. 


Ar —S0,H 
mersul reacției — 


Fig. 21.5. — Coordonatele unei reacţii de sultonare 
aromatică reversibilă, 


Reversibilitatea reacției de sulfonare se manifestă la temperaturi 
mai ridicate sau la timp îndelungat de reacție. Desulfonarea este catalizată 
de acidul sulfurie prezent care, prin fixarea unui proton la inelul aromatic, 


reface intermediarul. Se desulfonează mai uşor (mai: repede) acizii :ortor - 


toluensultonici sau «-naftalinsultonici în care starea de tranziție implică 


21. Compuși organici ai suifului 25 


unele constirîngeri sterice. Resulfonarea are loc în poziţiile mai degajate 
steric (para sau $). Deşi desulfonarea are loc şi în aceşti compuși, ea se 
produce mai greu, cu viteză mai mică şi aceşti produşi se acumulează, 
în timp. 

Reacţiile de sulfonare prezintă efect izotopic cinetic (v. $ 11.6.A). 


21.5.3. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Acizii sulfonici aromatici sînt substanțe solide, frumos cristalizate, 
higroscopice. Acidul benzensulfonie cristalizează cu 1,5 H,O şi are p.t. 
43°; acidul anhidru se topeşte la 65°. Apa de cristalizare o pierde greu, 
la încălzire îndelungată în vid înaintat. Acizii sulfonici nu pot fi distilați 
fără descompunere. 

Toți acizii sulfonici sînt solubili în apă; acidul benzensulfonie 
anhidru se dizolvă în benzen. 


21.5.4. REACȚII ALE ACIZILOR SULFONICI 


A. | Formarea de săruri 
R—SOjH + HO —> R—SCg + H,O 


Acizii sulfonici sînt acizi tari, Ei formează săruri la tratare cu hidro- 
xizi sau carbonați alealini sau alcalino-pămiîntoși. Sărurile de sodiu, potasiu 
sau de calciu şi bariu sînt solubile în apă. Această proprietate permite 
separarea uşoară a acizilor sulfonici de acidul sulfuric care dă săruri de 
Ca şi Ba insolubile în apă. 

Sărurile de sodiu ale acizilor arensulionici avînd catene liniare 
lungi (C2 —0ug) se utilizează ca detergenţi (v. $ 26.6.1.A). 


B. | Cloruri ale acizilor sultonici (sulfoeloruri) 
R—SO,Na + PCI; —> R—SO:C1 + POCI, + NaCl 
Ar-— SO,Na + SOCI, -—> Ar—SOsC! -+ SO, + NaC! 


Sărurile de sodiu ale acizilor sultonici (alifatici şi aromatici) dau 
la tratare cu pentaclorură, de fosfor sau clorură de tionil (SOC), cloruri 
ale acizilor sulfonici, numite sultoeloruri. 

Sultoclorurile se obţin şi prin reacţia directă a hidrocarburilor cu 
agenţi de clorosulfonare sau sulfoclorurare. 

Sulfoclorurile alifatice se obțin prin tratarea hidrocarburilor cu 
SOC (v. $ 21.5.2). 

Sultoelorurile aromatice se obțin prin tratarea hidrocarburii aro- 
masice cu acid clorsulfonie, ClSO;H. 

Astfel, din benzen şi acid clorsulfonic se obține benzensultoclorur a 
(sau benzensulfoniclorura), p.f. 251,5". 


CH, + HO—SOCl —> G$H,—S0;Cl 
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Prin sulfoelorurarea toluenului se obține un amestec de orto- si 
para-toluensulfoclorură. Izomerul para, solid, se separă cristalizat ; pt. 68 


CH CH3. CHa 
SOC 
[| eee AR a 
SZ A 
i S0C! 


ş para-Toluensultoclorura, (clorura de tosil, TsC1) este utilizată pentru 
rai toluensultonaţilor (tosilaților) alcoolilor; v. mai departe și 
N Clorurile acizilor sulfonici pot servi la preparare de acizi sulfinici. 

stiel, prin reducerea para-toluensulfoclorurii cu zinc, în mediu alcalin, 
se obţine acid para-toluensulfinie. 


CH,- CH, —S0,C1 —> CH,—GH,—S0,H 
Acid sulfinic 


©. | Amide ale acizilor sulfonici. Sulfonamide 
| Ar— SOCI + NH, —> Ar—SO,NH, + HCI 


___ Clorurile mc sulfonici reacționează cu amoniacul sau cu aminele 
primare şi secundare dînd amide ale acizilor sulfonici i 
e ș sau sulfona 
(sulfamide). cai 
p-Ami nobenzensultonamida, este substanţa de bază a unei clase 
de medicamente utilizate în infecțiile bacteriene (medicamente chimio- 
terapice) cunoscute sub numele de sulfamide (G. Domagk, 1932). 


HAN CH, — SONH}; i HN CI sonm! | 


Sulfanilamidă Sulfatiazol 


Sulfonamidele sînt substanţe frumos cristalizate. Au caracter aci 
onam ; a r acid 
arer săruri 0;H;—SO,NHNa la tratare cu hidroxizi alcalini (v. și 
Atomii de hidrogen din sultonamide pot îi înlocuiţi cu 
l i clor 
(la tratare cu hipoclorit). Clorsulfonamidđele sînt piei oxidanţi 
puternici.  N-Clor-p-toluensulfonamida, sub forma sării de sodiu 


CH; — OH, — SO-NCINa,, este un dezinfectant pentru apa de bă răni 
ete., utilizat sub numele de cloramină T. è dl SA ai, 


D. | Esteri ai acizilor sulfonici 


Ar— SOCI + HO—R — Ar SO,—OR + HCI 
R = aril, alchil primar sau secundar 
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Esterii arensulfonici ai alcoolilor şi ai fenolilor se obțin prin tra- 
tarea compusului hidroxilic respectiv cu sulfoclorură, de obicei în prezență, 
de piridină în exces. Excesul de piridină se îndepărtează prin diluare cu 
apă acidulată cu acid clorhidric. Esterii sulfonici sînt substanţe neutre, 
stabile. Benzensulfonatul de metil obţinut; din benzensultfoclorură şi meta- 
nol este netoxic, spre deosebire de sulfatul de metil, în locul căruia se 
întrebuinţează ca agent de metilare. 


CH, — SOCI -+ CHOH — CH; —S0:—0CH, -+ HCI 


Esterii acidului p-toluensulfonie (tosilaţi) formați din p-toluen- 
sulfoclorură și alcoolul respectiv, sînt substanţe cristalizate. 


CH — CH — SO, + HO—R —> CH;—C;H,—S0:—OR + HCl (piridină) 
Tosilat 


Esterii acidului metansulfonic, CH —S02—OR, obţinuţi din clo- 
rura acidului metansulfonic, se numesc mesilați. 

Arensultonaţii şi metansulfonaţii de alchil se comportă în reacţiile 
lor ca halogenurile de alchil. Gruparea ArSO; sau CH,S0; este o grupare 
uşor deplasabilă în reacţiile de substituție nucleofilă SN2. 


Y7 + R—0—SO0p—Ar —> Y—R + Ar—SCŞ 
Y7 + R—0—S50,—CH, —> Y-—R + CH,—S05 


Alcoolii se transformă de multe ori în esteri sulfonici în vederea 
înlocuirii ușoare a grupei hidroxil cu reactanți nucleofili (v. ş 5.3.1.D şi 
17.3.1.0). -> : 


E. | Reacții specifice acizilor sulfonici aromatici 
a. Reacția de desulfonare 


A Ht 
Ar—S0,H + I0 —> Ar-H + HSO, 
Condiţii: HSO, diluat; temperatură înaltă 


Reacţia de desulfonare a acizilor sulfonici aromatici este inversul 
reacției de formare. Desultonarea are loc la încălzirea acidului sulfonic 
cu acid sulfuric diluat, la temperaturi care variază între 150 —250. 


S03 H so 


° H 
Qa Ò= O 
+Ht © -S0; 


Reacţia de desulfonare are importanţă practică mare: Sulfonarea 
este practicată de multe ori pentru blocarea unei anumite poziții din nucleul 
aromatic şi dirijarea noului substituent electrofil în poziţia mete față 
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de grupa sultonică (v. exemple, aliniatul 19.6.2) ; final grupa sultonică, este 
îndepărtată prin încălzire cu vapori de apă supraincălziți în cataliză 
acidă. Pe această, cale se poate obţine 2,6-dinitroanilină pornind de la, 
clorbenzen. 


CU . CI ct NH3 NE, 
| 
D ON NO ca spre "ONS NO 
— O ~O AP = 


SH SOH 


Sulfonarea se practică în industria coloranților pentru a solubiliza, 
în apă, În vederea vopsirii, anumiți coloranți insolubili în apă. 


b. Substituţia nuclcofilă a grupei sulfonice cu OH sau CN. 
Ar—SO,Na + NaOH —> Ar—ONa —> Ar—0H 
Fenol 
Ar—S0,Na + NaCN —> Ar—CN — Ar-—COOH 
| Nitril Acid 


Condiţii : topitură la 280— 300° 


i Substitația grupei sulfonice din acizii sulfoniei aromatici, prin 
încălzire la temperaturi de aprox. 300%, eu hidroxizi alcalini (topitură 
alcalină), constituie una din metodele principale de sinteză de fenoli mono- 
şi dihidrozilici (v. $ 19.3.1.A). În aceleaşi condiţii, prin încălzire cu cianură, 
de sodiu sau de potasiu, se obţin nitrili aromatici. Metoda, se aplică, evi- 
dent, la molecule care nu conţin alţi substituenţi care ar putea fi afectaţi 
de aceste condiţii de lucru energice. f 

Mecanismul acestor substituții se încadrează în schema generală 
a substituției aromatice nucleofile, decurgînd prin ađiție-eliminare, cu 
intermediar anionic (v. § 17.7.3.B). 


MA a NC (šo; CN 
SS n 
D- Òr 


21.6. EFECTE DE VECINĂTATE 


În molecule care conţin o grupă deplasabilă alături de o grupă 
nucleoiilă este posibilă o participare a grupei nucleofile (prin electronii 
săi) la îndepărtarea, grupei deplasabile, fenomen cunoscut sub numele de 
efect de vecinătate (S. Winstein, 1938). 
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Efectul de vecinătate are la bază o substituție nucleofilă intramole- 
culară (SNi) în care nucleofilul intern atacă pe la spate carbonul grupei 
deplasabile cu care formează un intermediar ciclic. Reacţia intermedia- 
rului cu un nucleofil extern duce apoi la produsul final de reacţie. Evident 
că şi în această a doua etapă a reacției atacul nucleofilului asupra ionului 
intermediar are loc pe la spate (SN2), fie la unul, fie la celălalt atom de 
carbon al interinediarului ciclic. În multe cazuri, mai alesla intermediari 
simetriei, aceste şanse sînt egale. 


ud B: AX I] o] 
-B N/ N/ y:- 
0-0 => E—0— + —G—0— 
rr „A i i in] 


Reacţiile în care există efect de vecinătate au o viteză mai mare 
decît; reacțiile de același tip în care nu există acest efect. Accelerarea unei 
reacții prin participarea unei grupe vecine din aceeaşi moleculă a fost 
numită accelerare sinarielică (C.K. Ingold) sau asistență anchimerică 
(S. Winstein). 


cu formare de intermediar ciclic este stereochimia produșilor de reacţie. 


21.6.1. ASISTENȚA ATOMULUI DE SULF 


S-a constatat că viteza reacției de hidroliză a clorului din f, f'-diclor- 
dietilsulfură (iperită) este mult mai mare decît viteza, reacţiilor de hidro- 
liză ale clorurilor de alchil primar. Spre deosebire de hidrolizele de halo- 
genuri de alchil primar care au cinetică de ordinul II, hidroliza diclor- 
dietilsulfurii are o cinetică de ordinul . Aceste observaţii au fost inter- 
pretate în sensul formării, în etapa lentă determinantă de viteză, a unui 
ion de sulfoniu ciclic (ceea ce explică, cinetica de ordinul I şi accelerarea, 
prin participare internă) care reacţionează cu apa rapid, pe măsură ce se 
formează. 


E OH 
-ci + 
Cl CH —CHp—S:Seh că Se acnes CH 


Cfi -of 


= — CI—CH;—CH;—S—CH;—CH;—OH 


Asistenţa internă are loc în conformerul în care atomul de sulf şi 
atomul de halogen se află anti-coplanari, în geometria favorabilă eliminării 
halogenului prin atac pe la spate. 
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21.6.2. ASISTENŢA ATOMILOR DE HALOGEN 


La tratarea 3-brom-2-butanolului cu acid brombidrie concentrat; 
se obţine 2,3-dibrombutan. Dacă reacţia de substituție ar avea loc prin 
mecanism SN2, ar-fi de aşteptat să decurgă cu inversia configurației la 
carbonul 02 ; în mecanism SN1 reacţia ar decurge cu racemizare. În reali- 
tate se obţine un dibrombutan în care atomul de carbon O, își păstrează 
configurația inițială (S. Winstein, H. J. Lucas, 1939). Astfel, amestecul 
racemic al bromhidrinelor eritro dă mezo-dibromderivat, iar amestecul 
racemic al bromhidrinelor ireo dă amestecul racemic al dibromderivaji- 
lor treo. 


CH, CH, CH, CH, 
| | 
H-—C-—0H HO—C-H H-—C-—Br Br—C—H 
+ => | = i 
H—C—Br Br—C-—H H—C—Br Br—C—H 
| | | 
CH, CH, CH, CH, 
Eritro (racemic) Mezo i 
CH, CH, CH, CH, 
P | 
H—C—OH HO—C—H H—C—Br Br—G-H 
+ EF | + | 
Br—C—H H-—C-—Br Br—C-—H H—C—Br 
| | 
CH, CH, CH, CH, 


, Treo (racemic) Treo (racemic) 
În absenţa unui efect de vecinătate rezultatul ar fi fost inversat. 
Lucrînd cu enantiomeri optie puri, din formele eritro ale bromhi- 
drinei se obține dibromderivatul mezo, optie inactiv. 


CH3 eo Brt 
` CHN H 3 H 
H—ç—0H 7 nt g PE H 
4 = Br oa m= (oh; — é] A 
H—C-=Br H 
HANChH CH3 K CH ‘gr 
CH | : > i 
eritro -= ` sri K i 
Ch =o qr 
CH 
H—C—Br >e" CH7 NH Br—C—H 
` = Br e = = l f 
H—C—Br H H Br—C— 
HZ NCH - Ch 
CH3 Br CH 
mezo | mezo 
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Din enantiomerii formei treo (indiferent care din ei) se obține dibrom- 
derivat; racemic de asemenea optice inactiv. 


CH pt 
H—CE—0H AD ah H 
| = Br sat CBE E GH 
Br—C—H on K h a 
=e 
| CHN p CHs NH CH RH. Aa 
CH, , | 5 
treo . a Ka $ 
3 E 
CH3 i Br o * Çh 
l CHN H lo 
H—C—Br CH Br—c— 
8 sia = = ta T Mt 
i | CH H 3 H | y 
CHa Br y CHa 
Iy t 
enantiomer MR . racemic A F enantiomer 


Aparenta reținere a configurației la atomul de carbon la care se 
substituie grupa hidroxil cu brom este de fapt rezultatul a două substi- 
tuții nucieofile SN2 consecutive, prima intramoleculară și cea de-a doua 
intermoleculară. De observat că ionul de bromoniu al formei eritro este 
identic cu cel obţinut la adiţia de brom la trans-butenă, iar cel al formei 
ireo cu ionul de bromonin format la adiţia bromului la cis-butenă (v. $ 
17.3.B.a şi $ 7.6.1.£). 

Asistenţa, internă (anchimerică) se manifestă numai dacă geometria 
moleculei permite adoptarea unei configurații anti-coplanare între gru- 
parea, nucleofilă, şi gruparea deplasabilă din moleculă. Astfel, la solvoliza 
para-brombenzensultonaţilor .(brosilaţi) de 2-bromeiclohexil se constată 
o accelerare a vitezei reacției de solvoliză numai la. izomerul fans care 
poate adopta conformaţii în care cele două grupe implicate în reacţie sînt 
anti-diaxiale. 

i 
| OR 
pia —R 


-Bs0” a AR 
AD) SR 
e 


Bs= p-Br—CeH4—S02— 


X=I>Br> Cl 


La, izomerul cis nu se observă accelerare. 


21.6.3. ASISTENȚA ATOMILOR DE OXIGEN 


Atomii de oxigen pot manifesta efecte de vecinătate datorită, elec- 
tronilor neparticipanţi, cu caracter nucleoiil. Factorul steric este decisiv 
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şi în acest caz. La solvoliza 2-acetoxiciclohexil-tosilaților numai izomerul 
trans reacţionează mai repede. 


OTs OR 


ROH 


— NA 


OCOCH; OCOCH; 


Atomul de oxigen asistă eliminarea grupei tosiloxi prin formarea 
unui ion de acetoxoniu intermediar. Acesta poate reacționa cu acidul 
acetic fie la unul; fie la celălalt atom de carbon al cationului ciclic de aceto- 
xoniu dind naştere la trans-diacetaţi optie inactivi; trans-tosilatul reac- 
ţionează, de 800 de ori mai repede decit izomerul cis. 


fa ý 
ONN ZEN 
Sa dead 
SE ea no SPD 
} | [rts 
A OTs 


Ts=p-CHy— CH, —S0:— 


21.6.4. ASISTENȚA GRUPELOR FENIL 


La solvoliza tosilatului 3-fenil-2-butanolului cu acid acetic se 
constată că atomul de carbon la care a avut loc. substituția grupei tosiloxi 
cu gruparea acetat îşi menţine configurația inițială. Totodată viteza solvo- 
lizei este considerabil mărită (J. Cram, 1949). Aceste date experimentale 
se explică prin formarea unui intermediar ciclic (ion de fenoniu), rezultat 
prin participarea electronilor grupei fenil la deplasarea grupei tosiloxi. 
Tonul neclasic, astfel format, poate fi atacat de nucleofil fie la unul, fie 
la celălalt atom de carbon al ionului intermediar. Conservarea configurației 
şi în aeest caz este o consecință a celor două reacţii de substituție SN2, 
una intramoleculară și cealaltă intermoleculară, ce au avut loc. 


S EN 
| iti 
ZP I = 
NI <, 
T mX 
OTs OTs 
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Tosilatul 3-fenil-2-butanolului eritro (optic activ) dă acetat eritro 
(optic activ). ; 


CHa 
4—0—0Ts 
| 
i acul 
Cha 
CH3. 


o. Tosilatul ireo (optie activ) 


CH 


CHa 
la 
Bea = CsHs 
3 
narma n 
CH 
t=} = treo 
CH3 
l 
Ac0—C—HE AS 
3 a f 
H—=C —CgH 
i es yaen 
“Cu ; 


3 — c. 86 


[+)- treo 


e 


iu)-eritro 


lon de fenoniu trans 
(fără plan de simetrie) 


SA 


CH, go 


l 


2 
ie ll gală CH ŠH S SE i 
l = CsHs/ OA = ii A 4 
H—C—CghHs H- cH 4 3 ă Í 
| ; 3 | OAc ANIN, 


CH3 


"dă, acetat treo (ragemic). ` 


lon de fenoniu cis ` 
(cu plan de simetrie), 


CsHs 
“CH3 


l] 


Ac 


[-)- treo 


CH3 


HC — Chs 
0—ç—H 
, CH3 
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Aceste date demonstrează că atacul acidului acetic (nucleotil) 
a avut loc fie la unul, fie la celălalt atom de carbon al intermediarului 
(ion de tenonin, ion neclasic). 

Gradul în care are loc participarea grupei vecine depinde de nucleo- 
filicitatea, grupei şi de nueleofilicitatea solventului. Cu cât solventul este 
mai nucleofil asistenţa lui la solvoliză va fi mai mare şi deci posibilitatea 
participării grupei vecine va fi diminuată. De asemenea, asistența: grupei 
vecine este nesemnificativă la solvolize în care iau naștere carbocationi 
stabili, terțiari sau benzilici. 


21.6.5. ASISTENȚA LEGĂTURII o 


În reacţiile de solvoliză ale benzensultonaţilor şi ale elorurilor de 
norbornil s-a constatat că reacţia, izomerilor cu gruparea deplasabilă orien- 
tată ego decurge considerabil mai repede decit; în stereoizomerul cu grupa, 
endo (S. Winstein, 1949). În ambele cazuri se obţine acetat exo. 


repede 
OBs “AcOH 
y . 


Se admite că în cazul izomerului ego legătura C,—Ce asistă ioni- 
zarea, grupei deplasabile, prin atac pe la spate, cu formarea unui ion neclasie 
de trei atomi, mai stabil decît un ion clasic din cauza difuzării sarcinii. 


OBs 


„Bs=p-Br—CgH—S02— 


În izomerul endo această asistenţă nu are loc din motive sterice 
nefavorabile. Acest izomer dă prin ionizare neasistată un ion clasic care 
trece apoi în ionul neclasie. În ambele cazuri reacţia cu solventul (sau cu 
nueleoiilul prezent) are loc în ionul neclasic, prin atac din direcţia opusă 
legăturii care a asistat ionizarea, fie la carbonul C, fie la C,; se formează, 
în ambele cazuri stereoizomerul eso. 
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Existența ionilor neclasici simetriei de norbornil a fost pusă în 
evidenţă prin spectroscopie RMN (G. Olah, 1960). 

Tendinţa de a trece în ion neclasic depinde de substituentul prezent 
la carbonul de care este legată grupa deplasabilă. Prezenţa unei grupe 
fenil, care formează cation benzilic stabilizat prin conjugare, este defavo- 
rabilă formării ionului neclasie. De asemenea, grupele metil favorizează 
ioni cu caracter mai mult clasic decit neclasie (H. C. Brown). 

Dacă se lucrează cu benzensultonat optic activ (carbonul C, sub- 
stituit și C} sînt chirali) se obţine amestec racemic deoarece poziţiile 2 şi 1 
sînt echivalente (ionul neclasic de norbornil fiind simetric) şi atacul la 
cei doi atomi se produce în măsură egală. i 

Revenire internă. În studiul acetolizei exo-brombenzensulfonatului 
de norbornil s-a observat că viteza cu care dispare activitatea optică este 
mult mai mare decît viteza cu care se formează acidul brombenzensulfonie 
(măsurat titrimetric). Dacă se cercetează produșii din amestecul de reacţie 
înainte de sfîrşit se constată că benzensulfonatul iniţial optic activ se află 
în mare parte racemizat. Pierderea activităţii optice (prin racemizare) 
se explică prin mutarea grupei benzensultonice deplasabile de la carbonul 
C, la carbonul Q,. Aceasta poate avea loc în ionul neclasie simetrie în 
care poziţiile C, și C, sînt echivalente (carbonul C, fiind și el chiral ca şi 
C) prin reacția anionului grupei deplasate chiar în stadiul de pereche intimă, 
de ioni, înainte de a se forma ioni solvataţi care să reacționeze cu dizol- 
vantul sau cu un alt nucleofil. Racemizarea observată este datorată reacției 
cationului neclasic cu anionul său, fenomen cunoscut sub numele de reve- 
nire internă. i : s 

Fenomenul de revenire internă se petrece cu pondere mare mai ales 
în reacţii în care dizolvantul are o nucleofilicitate redusă. 


Întrebări 


e 21.1. Propuneţi metode pentru sinteza n-butilmercaptanului utilizind ca materie primă 
clorura de n-butil. Discutaţi mecanismul reacţiilor. 

e 21.2. Cum se obţine ciclobutilmercaptan din bromeiclobutan şi tiourec? 

e 21.3. Cum se poate obține 1,2-dimercaptopropanol, CHa—CH-—CH„OH? 


SH SH 

e 21.4. Propuneţi variante pentru sinteza di-n-butiltioeterului. 
e 21.5. Propuneţi metode pentru sinteza iperitei. 
e 21.6. Propuneţi metode pentru sintezele următorilor compuşi (pornind de la materiile prime 
înscrise in paranteze) : 

a. tiotenol (benzen), b. meta-clor-tiotfenol (benzen), c. æ- și B-tionattoli (naltalină). 
Arătaţi etapele sintezelor și mecanismul reacţiilor. 
e 21.7. Care sint metodele industriale pentru obţinerea metil-, etil- şi butilmercaptanilor? 
Care este metoda industrială pentru a obține tiofenol? 
e 21.8. Cereacţiiaulocla tratarea compușilor de la întrebările 21.6 și 21.7 cu următorii reactivi : 

a. NaOH, b. NaCO, c. HgO, d. Ia, c. HgO, 
e 21.9. Anionul C,H;S7 este mai nucleofil decit C4H,0-? Arătați care este bază mai tare. 
e 21.10. Cum se obține dimetilsulfoxidul? În ce categorie de solvenți se încadrează? DMSO 
solvatează anioni sau cationi? În ce tip de reacţii mărește viteza reacției? 
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e 21.11. Ce se obține Ia tratarea dimetilsultöxidulni cu ba ala de metil? dar la tratarea dimetil- 
sulturii ? 

a. Dacă produșii reacţiilor de mai sus se tratează cu NaH în dimetilsulfoxid, ce se obține? 

b. Cum reacţionează produșii reacţiilor de la punctul a cu acetona? dar cu aldehida 
crotonică: (CH,CH=CHCHO)? 

e 21.12. Explicaţi de ce la oxidarea unui alcool cu H,O, se obţine un compus carbonilie iar 
la oxidarea unui tiol se obţine disulfură. 

e 21,13. Ce tipuri de alcooli pot [i oxidaţi la compuși carbonilici prin tratare cu dimetilsulfoxid ? 
e 21.14. Preparaţi acid metansulfonic şi 1-butansulfonic pornind de Ia alcooli sau clorurile 
respective. Ce știți despre aciditatea acestor acizi? 

e 21.15.. Explicaţi de ce se aplică reacţia de sulfonare directă in seria aromatică și nu se 
aplică îm “seria alifatică. 

a. Prin ce metodă se obțin atizi sulfonici alifatici pornind de la hidrocarburi? 

b. Cum se obțin acizi sulfonici aromatici? care este reactantul electrofil şi cum se for- 
mează? Arătaţi coordonatele reacției de sultonare aromatică. Reacţia de sultonare prezintă sau 
nu prezintă efect izotopic cinetic? Explicaţi. 

e 21.16. Discutăţi sultonarea toluenulni și a nattalinei. Care sint produşii de control cinetice 
și care de control termodinamic? Explicaţi stabilitatea termodinamică a produșilor. 

e 21.17. Care este mecanismul reacției de desultonare? Exempiiticaţi unele aplicaţii practice 
ale acestei reacţii. 
e 21.18. Cum se obţin următorii compuşi: 

a. CH;S0,CI, b. CgHgSONHCH,, 

e. H N— C,H, — SONH3. 

e 21.19. Clorura de N,N-dietilaminoetil este hidrolizată de 1000 de ori mai repede decit cio- 
rura de ctil.‘ Explicați "motivele accelerării apestei reacții. 
e 21:20. Detiniţi următorii termeni : 

a. Substituţie nucleofilă internă, SNi. 

‘b. Asistenţă anchimerică și accelerare sinartetică. 

e 21.21. La tratarea 2-clor-3-hidroxibutanilor (treo și eritrb) cu HBr se obţin clor-brombulani. 
Arätati produșii care se foriăează din Tormele treo respectiv eritro. Notaţi configuraţiile atomilor 
de carbon din materiile prime şi din produșii finali după regula R— S. 

e 21.22. Arătaţi clapele, sintezelor 2,3-butandiolilor mezo şi ireo pornind de la 2-butenule 
cis şi trans. i ă 

e 21.23. La solvoliza 'tosilatului de D-octil, care mecanism va fi favorizat dacă se schimbă 

aizoiv atu de lu alcool etilic la acid formic (SN1 sau SN2?). 


e. CH,SO,CH, “a. CoH; SO:C6H;; 


j} 
| 


ULI. AMINE 


22. COMPUSI ORGANICI At AZOT 


22.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Aminele sînt derivați ai amoniacului în care unul sau mai mah 
atomi de hidrogen sînt înlocuiți cu radicali organici. În funcție de numărul 
radicalilor organici legați de azot se disting amine primare, secundare san 
terțiare. 

RNH, © RAH RN 


Amină primară Amină secundară Amină terţiară 


Numele aminelor se formează adăugind prefixul amino, respectiv 
alchil sau dialehilamino, la numele hidr ocarburii. 


SH — 31, —CH—CH,—CH, 
CH,CH;— NH; ` CH, —CH—CH,— CH CH, cn CH — CHI, 
: ; NE N(CHp)z 


Aminoetan 2-Aminobutan 2-Dimelilaminobutan 
uu a - 


în mod curent aminele se denumesc adăngind sufixul amină la 
numele radicalului sau radicalilor organici. 


CH-—NH, - (CH, NH (CHo) N _ 

Metilamină Dimetilamină Trimetilamină 
H, 

CH, E ? 

* SEI (CEL, NCAEI, SNC, 
CH; CH; 


Etilmelilamină "Dimetiletilamină Etilmetilpropilamină 


O. serie de amine, în special aromatice, au denumiri comune datînd 
din perioada clasică a chimiei organice. 


NH3 i O NH2 NH3 
De ; l CH; N 
> 
Anilină l o-Toluidină o-Fenilendiamină 
i Q. 
TE 0 (N 
N | N DE k 2 


H Ti À 
“Etilenimină 7 Pirolidină Piperidină ` Morfolină 
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Sărurile aminelor sînt; considerate ca săruri de amoniu substituite 
cu radicali organici; sărurile tetrasubstituite se numesc săruri cuaternare 
de amoniu. Pentru sărurile aminelor cu hidracizi se mai utilizează numirile 
de clorhidraţi, bromhidraţi sau iodhidraţi ai aminei. 


(GH) NIIT 
Iodură de tetrabutilamoniu 


+ 
CH; — N(CH) Br” 
Bromură de trimetilfenilamoniu 


+ 
CH,—NH;,]C17 
Clorură de metilamoniu 
Clorhidratul metilaminei 


22.2, STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


e 


În amine, ca și în amoniac, atomul de azot utilizează pentru for- 
marea a trei legături. o orbitali în mare mășură hibridizaţi sp*; cel de-al 
patrulea, orbital al azotului, de asemenea hibridizat sp?, conține perechea 
de electroni neparticipanţi. Aminele, ca şi amoniacul, au structura unei 
piramide turtite cu baza triunghiulară în virful căreia se află atomul 
de azot sau, ţinind seama de electronii neparticipanţi, a unui tetraedru 
cu azotul în centru şi avînd la unul din colțuri perechea: de electroni nepar- 
ticipanţi. 

Unghiul între valențe H—N —H, de 106° în metilamină (fig. 22.1), 
este apropiat de cel din amoniac (106,5) ; el se măreşte între grupe alchil : 
H—N —C 112,9 în metilamină și C—N —0 108 în trimetilamină. Distan- 
ţele C—N sînt de 1,47 Å iar cele N—H, de 1,01 Å. 


1,474 Î. © 4,048 


a 


R\ 
12,9% 105,50 


Fig. 22.1. — Structura 
metilaminei. 


'Ținînd seama de orbitalul electronilor neparticipanți şi de struc- 
tura aproape tetraedrică a moleculei, atomul de azot din aminele terțiare 
substituite cu trei substituenţi diferiţi este chiral. Imposibilitatea de a 
izola enantiomerii acestor molecule se datorează fenomenului de inter- 
convertibilitate a izomerilor azotului. Trecerea unui izomer în altul are 
loc printr-o stare de tranziţie în care azotul are o hibridizare 3p?. 


N i i 
„N z= "DN x= DN, 
cng © GO © je 
CgHs HC CsHs CeHs 


La amoniac inversia configurației are loc de 1 900 de ori pe secundă, la 0°. Energia 
de activare este de aprox. 6 kcal: mol”. La amine bariera de energie este probabil de acelaşi 
ordin de mărime. În general, dei izomeri interconvertibili pot fi izolaţi numai dacă bariera 
de energie pentru inversia lor este mai mare de 25 keal- mor. 
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Bazicitalea aminelor. Datorită electronilor neparticipanți de la 
azot aminele au caracter bazic, ca şi amoniacul. În soluție apoasă are loc 
reacția de echilibru hiărolitic: 

RNE; + H0 => RNEŞ + HO” 


Constanta de bazicitate, Ke, a unei amine în soluție apoasă se deter- 
mină, conform legii maselor, din concentrațiile componentelor la echilibru. 


__ [RN8Ż HOT] 
‘e = RNB] 
Cu cât K, are valoare mai mare, cu atit baza este mai tare. 


ici i i i ă şi pri aloarea antei de aciditate, Kas 
a ionului citiva eee poi ep a ma O Donii AN d i hidrolitică : 
RNHŽ 4 HO Z> RNH, + H,0O* 
[RNH;][H,0*] 
[RNHȘ} 


Unui acid conjugat tare fi corespunde o bază slabă şi invers. Între Ka şi Kp există 
relaţia : Ka ‘Ky = Ky (Ky = [H,0+] [HOT] & 1,0- 104 mol? - Y~?) sau pKa + pEp= pKy= 14. 


Aminele alifatice au K, de ordinul 10 -*—10-5 sau PK, 3—5; ele 
sînt puţin mai bazice decît amoniacul. Acizii conjugați ai aminelor alifa- 
tice, ionii de alchilamoniu, sînt acizi slabi (pKa 9—11) dar mai tari decit 
alcoolii (pKa 18) sau apa (pKa 14). În tabela 22.1 sînt redate valori ale 
constantelor pK, și pKa ale unor amine și ale acizilor lor conjugați. 


Tabela 22.2 


Constantele pKp şi pKa ale aner amine și ale acizilor Jor conjugaţi 


Amină po | Acid conjugat pKa 
NEG 4,76- NH 9, 25 
CHNH, 3,38 CHNH F 10,62 
(CH), NH 3,27 (CH) NHF 10,73 
(CHAN 4,21 (CH) NH + 9,79 
(CH) CNH, 3,32 (CH.CNHg 10,68 
CHNH 3,36 CH; NH4 10,64 
(C,H) NH 3,06 (CGH; NH} 10, A 
(C,H;),N 3,25 (C Hs) NHY 10,75 


Aminele secundare sînt baze mai tari decît cele primare ; aminele 
terțiare sînt baze mai slabe decît cele secundare. Creşterea bazicității 
alchilaminelor faţă de amoniae se explică prin efectul inductiv IL, res- 
pingător de electroni, al grupelor alchil prin care densitatea de electroni 
la azot se măreşte şi deci şi capacitatea de a fixa protonul. 
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Micşorarea; bazicităţii aminelor terțiare faţă: de cele secundare (în 
contradicție cu cele aşteptate pe baza efectului inductiv) este atribuită 
unui efect steric. Prin fixarea protonului la electronii neparticipanţi -ai 
azotului ionul de amoniu tinde să adopte o configurație tetraedrică. Se 


A NE ‘^ R Fig. 22.2. — Structura tri- 
R ES metilaminei (a) şi a unei 
EA sări de amoniu (b). 


admite că grupele alchil, prin volumul lor še opun adoptării unei structuri 
tetraedrice tinzind să păstreze structura piramidală din amină; tendința 
de a fixa protonul scade, deci și bazicitatea (fig. 22.2). 


Aminele aromatice sînt baze mai slabe decit cele alifatice. 


Constanta de bazicitate a anilinei PR este 9,40; constanta de aciditate pKaa ionului 


de iniliniu, acidul conjugat al anilinei, este 4,60. Ditenilamina este o bază şi mai slabă (Kg de 
ordinul 10-28) iar třifenilamina este practic neutră. 


Mieșorarea bazicităţii aminelor aromatice fată “de, cele alifatice se 
datorează implicării electronilor departicipanţi de. $p- atomul de iii 
aminic într-o conjugare cu electronii m-ai inelului benzenic. 


Structura electronică a anilinei: poate fi reprezentată prin următoa- 
rele structuri limită : 


În urma conjugării atomul de azot se pozitivează (devine mai 
puţin apt pentru a fixa protonul acidului), legătura C—N capătă un oare- 
care caracter de legătură dublă (v. fenoli, $ 19.2, şi compuși halogenaţi, 
§ 17.2), iar inelul aromatic se îmbogăţeşte în electroni şi devine mai reactiv 
în reacţii SE (v. § 11.6.a și 19.6.2). i 

Bazicitatea, aminelor aromatice este influenţată de natura substitu- 
enţilor din inelul benzenic. Substiţuenţii respingători de electroni (efect 
+I) măresc bazicitatea ; toluidinele sînt mai bazice decit anilina. Substitu- 
enţii atrăgători de electroni (efect; —I) micșorează: bazicitatea (de ex. 


CF. 3). e NO, în poziţia para micşorează bazicitatea: priu efect de con- 
jugare (v. § 23.1.2). 
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Aciditatea aminelor. Legătura N—H din -amoniac şi'din amine este 
polară, avînd polul pozitiv la hidrogen. Tendința de a ceda un proton 
pentru a forma ionul de amidură este mică. Aminele sînt acizi foarte slabi 
(pE, 31 la amoniac şi 25 la anilină- sau 40 la diizopropilamină) iar anionii 
lor sint baze foarte tari. Expulzarea protonului din amine, respectiv for- 
marea ionului de amidură, are loc numai la tratare cu bazele organice cele 
mai tari și anume carbanionii hidrocarburilor, existenți în compușii organo- 


metalici. 
((CELCH)NH + GH,Li —> ((CH)CH)}N Lit + Ca Ho 
Diizopropilamin-litiu 


Reacţia cu iodură de metil-magneziu se utilizează pentru dozarea, 
„hidrogenului activ”? din amine (metoda Zerevitinov, v. și $. 186.4). 


RANH + CH,MgI — ReNMgI + CH, 


RNE, + CERMgI —> RNHMgI -+ CH, 


22.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din amoniac sau amine prin alchilare directă 
a. cu compuși halogenaţi. Alchilare Hofmann 


X RX RX RX 
H HN > RN > RNH ~> RN —> 


RN+JXT 
Amină Amină Amină Sare cuaternară 
primară secundară terțiară de amoniu 


R = alchil primar „sau secundar 


Amoniacul, datorită electronilor săi neparticipanți, este un reac- 
tant nucleofil. La tratare cu o halogenură de alchil primar sau secundar 


formează, printr-o reacţie de substituție SN2, o' halogenură de alchil 
amoniu. 


H;N: + R-X 


EA 

> H,N—R]X <€ 'HN—R + HX 
Halogenură ` 
de alchil Da 
«amoniu 


. IN=R]XT 4+ NH 2 HNR + Nax 


i ` Halogenurile de alchil amoniu sînt săruri ale aminei cu un hidracid ; 
cu exces de amoniac ele transferă (la echilibru) un proton amoniacului 
dînd amina şi sarea de amoniu. Deoarece aminele primare sînt nueleofili, 
ca şi amoniacul, reacţia nu se opreşte la acest stadiu. Amina primară Teac 
tionează cu halogenura de lehil dind o halogenură de dialchilamoniu 
care, cu excesul de- amoniac, trece în -dialcbilamină. Aceasta poate reac- 
piona în mod similar. spre a. da Latina ai aici care la rindul ei formează, 
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cu o nouă moleculă de halogenură de alchil, sarea cuaternară de tetra- 
alehilamoniu. 
+ 
R—NH, + R-X —> RNHJ]X —> RH 
+ 
RNH +R-X — RANHIS —> RN 
RN +R-X —> RNYX 
Prin alchilarea directă a amoniacului cu un compus halogenat se 
obține deci un amestec de amine primare, secundare și terțiare, alături 
de sare cuaternare de amoniu. Din această cauză valoarea preparativá 
a metodei este limitată doar la preparare de amine primare (lucrind cu 
exces do amoniac) şi de amine terțiare (lucrîing cu exces de compus halo- 
genat). A , . ea SEA | 
Din compuşi dihalogenaţi se obțin diamine; 1,2-diaminoetanul 
(etilendiamina) se formează din 1,2-dicloretan şi amoniac in exces. 
Ci—CH,CH;,—Cl + NH, —> HaN—GHsCHa—NHe 


Prin alchilarea aminelor primare, respectiv secundare, cu halogeno- 
alcani cu radical diferit de cel al aminei se obțin amine secundare sau. 
terțiare în care radicalii alchil diferă între ei. De ex. din anilină se pot 
obţine mono- şi dialehilaniline : 

CH — NE + CHE —> CH—NH—CH, 
„ Metilanilină 
CH, —NH—CH, + GH, Cl —> CH —N-CH, 
CH; 

b. În tocul halogenurilor de alchil se pot utiliza și sulfați de alchil. 
neutri (RO),S0, sau sulfați acizi RO—SO,H. Astfel, sinteza „dimetilani- 
linei se realizează prin încălzirea anilinei cu metanol și acid sulfuric ; 
agentul de alchilare este sulfatul acid de metil! format din alcool și acid 
sulfuric. 

CH,OH + H3SO0, ——> CH,O—S0,H 
CHINEI, + 2 CHAO—S0H —> CeH;N(CH,)a + 2 HeS0, 


Acidul sulfuric nu poate fi utilizat; la sinteza dieiilunilinei din 
anilină şi etanol deoarece acesta, în condiţiile energice ale reacției de alchi- 
lare, dă etenă; în acest caz se utilizează HCL care transformă alcoolul 
în clorură, de etil. Ca Să 

c. Compuşii halogenaţi aromatici au balogenul nereactiv şi nu 
aichilează amoniacul. Amonoliza halogenului aromatic are loc însă în 
prezenţa unui catalizator specific, cupru fin divizat, la temperatură înaltă 
(v. § 12.1.B.b). Reacționează astfel iodbenzenul și brombenzenul ; clorul 
din elorbenzen se substituie mult mai greu. Amonoliza decurge însă relativ 
ușor (peste 150°) la p-diclorbenzen şi încă mai ușor la orto- şi para-nitro- 
clorbenzen (v. şi § 17.7.8). 

(Cea NE + I—CsH; —> (CH), N 
Trifenilamină 


CI CH — Cl + 2 NH, —> H, N—C,H; —NH, 
p-Fenilendiamină 


22. Compuși organici ai azotului I. Amine 


B. | Din amide și imide prin alchilare cu halogenuri de alchil 


CH,CO-—NH-R + R'—X > CH;CO-N-R 


| | 
R K- 


"ArSO,—NH-—R + RS —> ArS0,—N—-R —> HN-R + ArS0,H 
ÎN 


> HN—R + CH,COOH 


R’ R’ 


Atomul de hidrogen din amide şi sulfonamide are caracter acid.. 
Amidele, tratate cu baze tari (NaH, NaNH,) sau cu sodiu metalic în: 
xilen, formează combinații sodate. Sulfonamidele, mai acide, reacţio- 
nează şi cu hidroxid de sodiu în soluție apoasă. Anionii acestor amide 
sînt nucleofili eficace și la tratare cu.halogenoalcani dau, prin substituție: 
SN2, amidele alchilate respective ; acestea prin hidroliză dau dialchilamine.. 


CeH,—NH—COCH, + NaH —> CgH,— N(Na)COCH, 


CgH,— N(Na)COCH, + CHI — C,H, N-—COCH, — C,H; —NH—CH, +CH,COOF 


CH, 


Aminele primare se obţin printr-o variantă constind în alchilarea 
ftalimidei potasice cu halogenuri de alchil primar (S: Gabriel, 1887). Se 
lucrează în dimetilformamidă (solvent aprotic dipolar care favorizează, 
reacţiile SNZ, solvatînd 'slab anionii; vezi $ 17.7.1.A). 
` N-Alchilftalimida dă la hidroliză acidă acid ftalic şi amină primară. 
În variante experimentale mai noi, N-alehilftalimida este tratată cu hidra- 
zină ; se obţine amină primară pură alături de ftalhidrazidă, 


(9) Co Co 
Sa = (e a CA 
cô c6 = 
A | 
[| 


Pa 


. 9 
il 
COOH „+ ; NH 
RNH; + £ AR Lu | T FN 
COOH í í 3 
o ! 
Acid ttolic. Ftalhidrazidă 


0, | Din nitro-derivaţi prin reducere ` . 
R—NO, —> R—NH,; Ar—NO, —> Ar—-NH; 
Condiţii : Fe, Zn, Sn şi acid ; NESH, NaSH ; H,N—NH,/Ni Raney ; H/Ni, Pd, Pt 


Prin reducerea nitro-derivaților se obțin amine primare. Reducerea 
grupei nitro la grupa amino se poate realiza în mai multe moduri. Ca agenți 
de reducere se utilizează metale (Fe, Zn, Sn) și acizi (HCI, H,S50,, acid 
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acetic), sulfuri acide (NES, NaSH) sau hidrazină (în prezență de cata- 
lizatori de nichel) ; se utilizează mult şi reducerea cu hidrogen motecular 
în prezenţă de catalizatori (Pd, Pt, Ni). ma e Bu, 3 

Nitro-derivații aromatici, care sint ușor accesibili prin nitrarea 
directă a hidrocarburilor aromatice (v. § 23.1.3.A), se transformă astfel 
în amine primare aromatice, Prin reducerea nitrobenzenului se obține 
anilină. 


Col, — NO, + GM —— Ct —NI, + HRO 


Prin reducerea meta-dinitrobenzenului se obtine meta-fenilen- 
diamina. 


Noz- | NH3 ; <o Nh 
= ; 
NO2 SL AH E NO2. 


m-Dinitrobenzen ` m-Fenilendiamină m-Nitroanilină i 


Reducerea dinitro-derivajilor se poate face şi selectiv. Astfel, 
cu sulfură de amoniu se reduce o singură grupă nitro din m-clinitrobenzen 
obţinîndu-se m-nitroanilină. , , í 

“Prin reducerea orto- şi para-nitroanilinelor se obțin orto- gi pare- 
fenilendiaminele. : 


NC2 NH2 NO2 i NHz 
D í SN ; í SS A 
lL i L oA / 

` NO2 Ne 


Reducerea «-nitronaftalinei (uşor accesibilă din naftalină prin 
nitrare, v. § 23.1.3.A) duce la a-naftilamină. 


NO2 A NH, 


Reducerea nitro-derivaţilor este mai puțin utilă pentru obţinerea 
de amine alifatice deoarece nitro-derivaţii alifatici se obţin mai greu (v. 
ş 23.1.3.B). 
D. | Din derivați funcționali azotați ai carboxilului 
a. Reducerea, nitrililor 
R—C=N — R-CH:—NH, 
Condiţii : LIAIH, ; Nafetanol; Ha/Ni, Pa 
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Reducerea nitzililor cu hidrură de litiu și: aluminiu sau cu sodiu 
şi alcool duce la amine primare. Grupa —0=N trece în —CH—NH, 


CeH,CHC N — CeH;CH,CHANH, 
Cianură de benzil Yeniletilamină 


Reducerea catalitică (paladiu sau nichel) a nitrililor duce la amine 
primare alături de amine secundare. Aceasta se datorează faptului că 
adiţia hidrogenului are loc în două etape. În prima etapă se formează 
o imină: (aldimină) care poate reacţiona cu amina primară formată în 
reacție spre a da un produs de condensare (o bază Schiff, v. $ 24.6.1.B.a) 
care se hidrogenează dînd amina secundară. 


R—C=N + H, > R—CH=NH > R—CH:— Nih 


Aldimină Amină primară 
NH, H 
R—CH=NH + HaN—CH, +R > R—CH=N-—CH—R —> R—CH,—NH—CH.—R 
Aldimină „Bază Schiff 


Amină secundară 


Pentru a evita formarea de amină secundară se lucrează în prezență, 
de amoniac, deplasind astfel echilibrul reacției de formare a bazei Schiff 
spre stinga. 


R—CH=NH + HN—CIH—-R 2 R-CH=N CH—R + NH; 


-Într-o altă variantă experimentală se face hidrogenarea în prezență 
de anhidridă acetică. Aceasta acetilează amina primară pe măsură ce se 
formează, evitîndu-se astfel reacția aminei cu imina intermediară. Se 
formează acetilamina respectivă care, prin hidroliză, trece în amină. 

GIL—-C=N — CHCH —NHCOCH, — CH, —CH NI 
Benzilamină 
Prin reducerea dinitxvililor se obțin diamine. De ex. din dinitritul 
acidului adipic- se obține 1,6-diaminohexan (v. şi $ 27.5.4)- 
NC—CH;CH,CH,CHa—CN —> HN—CH;CECH,C ELCH CH, NI 
| b. Reducerea amidelor 
| R—CONU, —> R-CH,—NH, 
Condiţii : LiAIH,, eter; Ha/CuO - Cr Og 

Reducerea amidelor cu hidrură de litiu - aluminiu în eter are 
Joc la temperatura de fierbere a eterului şi conduce la amine primare, 
Din amide substituite se obţin amine secundare, respectiv terțiare. 

R-CO—NHR' —> R-—CH—NHR 


R-—CO—NRR' > R—CH;,—NRR’ 


Pe această cale se poate obţine din amida acidului ciclobutan- 
carboxilic, ciclobutilmetilamină. 


> CONH — N— CH NH? 
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(pă ri io eu hidrogen. moleoniar în prezență de cupru-crom-oxid 
le. iţii energice, la temperatură mare și presiune 
c. Degradarea Hofmann a amidelor 
R-—CONH, —> R-NH, 
Condiţii : NaOCl sau NaOBr și NaOH 


„Amidele, la tratare cu o soluţi i 

| ) tra i uţie alcalină de hi i i 

rea a ra primae cu un atom de e ar AAA W. 
ann, 1). Această reacție este mult utilizată m obținerea 

unor amine primare greu eine pe altă an S pentra objete 


- Na08r 
(com, Sasa O 


Mecanismul acestei reacţii va fi discutat la aliniatul 27.5.6.D. 


| d. Degradarea Curtius a azidelor 
R-GON, —> R-N, 
Azidele acizilor carboxilici (accesibile din cloruri acide şi azidă 


de sodiu), la încălzire în i 
r re în prezența apei, trec în ami i ' 
de carbon mai puțin (T. Curtius, 1894) (r. ee N zici ca 


< Yc + Nay — O CON = (> NH2 


O variantă a acestei metode i si ă și 
aa O va tă a: de, mai simplă și cu mare valoar 
gi) bei er azide generate în mediul de reacţie plz piu nu i 
azothidric, în prezență de acid sulfuric (K.F. Schmidt 1923). 
A 3 A 


+ HN 


COOH NH 
2 


“Mecanismele acestor degradări, care pre: A: [9] ică analogie 
L S 3 ZIntă putern g 
cu degradarea Hof mann, vor fi discutate la aliniatul 27.5.7 


E. | Din derivați functi i i ai i 
A vapi a tionali azotați ai compușilor carbonilici (alde- 
a. Reducerea oximelor 


R--CH=0 + H>NOH ~—> R-—CH=NOH —> R—CH,—NH, l 
$ Aldoximă : è 


RC=0 + HNOH ——> RC=NOH —> RCH-NH, 
à Cetoximă 


Condiții: LiAIH,; H2JPa, Ni 
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ază cu hidroxilamină dind oxime 


Aldehidele şi cetonele veacţione: 
derivați funcționali se obțin amine 


(v. § 24.6.1.B.e). Prin reducerea acestor 
primare. 

C,H, CH=0 -+ HNOH — CH; 
Benzaldoximă 


_CH=NOH —> CH; CH NHs 
Benzaldehidă Benzilamină 


Din ciclohexanonă se obține ciclohexilamină. 


NOH NH2 


! pb. Reducerea iminelor. Aminare reductivă 

> R—CH=NH 
Aldimină 

> RC=NH 
Cetimină 


> R—CI— NHs 


R-CH=0 + NH; 


> RCH—NH: 


RC=0 + NH, 


Condiţii : Ha/Ni 
Aldehidele și cetonele reacționează cu amoniacul formînd aldimine 
sau cetimine (V. § 24.6 1.B.a). Prin hidrogenarea unui amestec de compus 
caxbonilie şi amoniac se obțin amine, prin reducerea iminei formate inter- 
mediar. 
> (CH, CH NI 
Izopropilamină 


> (CHC=NH 
Acetonimină 


` (CHp, =0 + NH, 
Acetonă 
Din benzaldehidă se obţine benzilamina. 
> CH CH=NH —> CeHs—CH,— NH: 
Benzilamină 


Cot, —CH=0 + NH; 


Pentru a evita formarea de amine secundare (v. paragraful D.a) 


se lucrează cu amoniac în exces. ; 
O variantă a reacției de aminare reductivă constă în încălzirea unei 


aldehide sau cetone cu formiat de amoniu la 150—200° ș din reacţie rezultă 
amine formilate (R. Leuckart, 1885; O. Wallach, 1905). 
R—CO—CH, + 2 HCOONH, —> R—CH—CH, -+ NEI, + GOz + 2 H0 
| 

NHCHO 
Formilamină 
La hidroliza formilaminei se obţine amina primară. 

R-CH=CH, + H0 —> R—CH-CH + HCOOH 


NHCHO NH; 
c. Metilarea cu acid formic-formalđehidä 


R-NH, + 2CH,0 +2 HCOOH —> R— N(CHa)a + 2 CO; -+ 2 H,O 
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Prin tratarea unei amine primare cu formaldehidă şi acid formic, 
ca agent reducător, grupa NH, este transformată în N(CH) 
Reacţia decurge prin următoarele etape: 


+H} + p E _ 
R—NH-+ 0O=CH3 > R-N=CH, Z>? R—NH=CH, +> R—NH-CH3 ——> R—-NH—CH, 
Amină Amină 
primară secundară 


Amina secundară reacţionează cu a doua moleculă de formaldehidă 
trecînd în produsul dimetilai;. 
Din ciclobutilamină, se obţine dimetileiclobutilamină,. 


Os + CH0 + HCOOH —= One 


d. Metilamina, di- şi trimetilamina se pot obţine sub formă de 
elorhidraţi prin. încălzirea unui amestec de tormaldehidă şi clorură de 
amoniu. Variind proporţiile dintre reactanți se poate obţine cu precădere 
metilamină sau trimetilamină,. 


2NH, + 3CH0 —> 2CH,NH, + CO, + H0 
2NH, + 6CH,0 —> 2(CH,)NH + 2 COz + 2 H0 
2 NH; + 9CHO —> 2(CH);N + 300, + 3H,0 


În cursul acestei reacții formaldehida se oxidează la acid formic | 
reducind totodată formimina formată intermediar. 


H+ + + 
> CH=NH;, €> CH;—NH; 


H0 
> CH,=NH 
Formimină 


ak „OH + Von -HY ZO 
HaN—GH2 + (OCHI m HiN—cH + CHL = Hc 
% OH OH Non 


Izolarea aminelor din clorhidrați se face prin tratare cu hidroxid 


CERO + NH, 


alcalin. 


F. | Amine aromatice din fenoli. Reacția Bucherer 
Ar—OH + (NH,)SO; —> Ar—NH, 
Condiţii : încălzire la 150.—200* (vas închis) 


Grupa hidroxil din f-naftol şi din fenolii polihidroxilici se înlocuieşte 
cu grupa NH, la încălzire cu o soluţie apoasă de sulfit de amoniu sau bisulfit 
de sodiu și amoniac, la temperaturi înalte (H. T. Bucherer, 1904). La, reacţie 
participă o formă tautomeră, a compusului hidroxilic aromatic (y. tauto- 
meria fenolilor, $ 19.3), de aceea. metoda se aplică cu succes la acei fenoli 
care reacţionează uşor în forme tautomere carbonilice. 
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În cazul f-naftolului reacţia are ca intermediar un derivat; sulfonic 
al B-tetralonei care dă cu amoniacul prezent o imină; eliminarea grupei 
sultonice, ca; bisulfit, şi refacerea stării aromatice duce la f-naftilamină. 
Reacţiile sînt reversibile (A. Rieche, H. Seeboth, 1960). 


QG À ia LQ b 
Lo 
; 9) 


>H P z0 
(E s&0_ 
Sg- zo 
zo NH3 Z NH Aa | 2 ausor 
z> == A ? E 
M X 
Soz ŝo; sŠ. 


CI 


Rezorcina dă prin reacţie Bucherer meta-fenilendiamină ; din floro— 
glucină se obține 1,3,5-triaminobenzen. 


OH: 


NH2 ` OK NH, 
Și INHla 50 À SR ip! INRO2S03 A 
i > = 
OH NH; HO OH HN NH 


Reacţia Bucherer are aplicații industriale importante pentru sin- 
teze de intermediari în industria coloranților. 
G. Metode speciale pentru sinteze de amine secundare 


Aminele secundare se obțin prin metoda alchilării directe (v. Ş.. 
22.3.A) şi din unii derivați funcționali azotați ai acizilor carboxilici (v. 
$ 22.3.B). În afară de aceste metode generale există unele metode specifice.. 


a. Încălzirea, aminélor cu elorhidraţii lor 


4 
R—NH, + R—NBJCI” —> R-NH-—R + NE,CL 
Condiţii : 250—300° 


Aminele secundare se obţin prin încălzirea; unei amine primare cu. 
clorhidrațul ei (respectiv cu 0,5 moli HOI la 1 mol amină), la temperaturi: 
înalte. Din anilină şi clorhidratul ei se obține difenilamina,. 


CH — NH; + HCL: HN— 0H; > CH, —NH=C,H; + NH,CI 
iai -Ditenilamină 


4 — e 86 
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Din 14-diaminobutan (putresceină) se poate obţine pirolidină, 
iar din 1,5-diaminopentan se obţine piperidină,. 


CH2 
CH, — CH; CH ` CH 
CH le — 3 CH CH ē — © 
NH la, i NH2 NHa . N 
` Pirolidină Piperidină 


b. Dimetilamina şi dietilamina se obţin din nitrozodimetilanilină, 
respectiv nitrozodietilanilină, prin tratare cu hidroxid de sodiu concentrat. 


NICHa), QH A 
E |. 2 | || + HNH 
L TAS 32 
e 
NO NO NOH > 


Reacția este o substituție nucleofilă aromatică. 


~ NICH} HO NICH) OH i o 
Ho” N pita ÎL 
RE Q SE e Na =Q 
| 
NO d NO NO N— 0H 


22.4. METODE INDUSTRIALE PENTRU OBŢINEREA UNOR TERMENI 
REPREZENTATIVI 


Numeroase amine se fabrică în cantități mari, fiind u 
industria de medicamente, antidăunători, coloranți ete. 

Aminele alifatice interioare, şi anume metil-, etil-, propil-, izopropil-, 
izobutilaminele primare, secundare și terțiare, se fabrică prin reacţia, 
alcoolilor respectivi cu amoniac, în cataliză heterogenă, (41203), la tempe- 
ratură ridicată. j 


tilizate în 


R—0H -+ NH, —> RNH, + R,NH + BAN 


Anilina se obţine industrial prin reducerea nitrobenzenului cu 
hidrogen molecular, în prezență de catalizator de cupru (cupru-Raney). 
a-Naitilamina se fabrică prin reducerea, (în general cu fer şi acid 
clorhidric) a a-nitronaftalinei. B-Naftilamina se fabrică, prin încălzirea 
B-nattolului cu sulfit de amoniu (reacţie Bucherer, v. înainte) 
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N,N-Dimetilanilina se fabrică din anilină și dimetileter în cataliză 
beterogenă (A1;03), la temperatură ridicată. ai sai 

E eh se obţine din anilină, etanol şi acid clorhidric, 
prin încălzire în autoclave. 


w 
5 
ge 


PROPRIETĂȚI FIZICE 


Aminele au puncte de fierbere mai scăzute decît alcoolii. Termenii. 
inferiori sînt gazoși, termenii mai înalți sînt lichizi iar cei superiori sint 
solizi (tabela 22.2). 

Tabela 22.2 


Constante fizice ale aminelor 


Compus Formulă pi, °C P-t., °C 
Metilamină CHLNH, —6,7 
Dimetilamină (ERN + 7 3 
Trimetilamină 3)3! , 
Etilamină CH;NH, 16 „8 E ri 
Dietilamină (CH) NH 55,5 i 
Trietilamină {CH} N 89,0 — 1 
Piperidină (CH) NH 106,0 = 
Anilină CH; NE, 184,5 —6,2 
o-Toluidină CHa— CH —NH, 199,7 . EA 2 
m-Toluidină CH — Ce H— NH, 203,3 —31, 
p-Toluidină CH,— CH —NH, 200,3 +45,0 
Dimetilanilină CH N(CH;)g 194,0 AA 
Dietilanilină CoH N(CH) 216,0 Bea 
Difenilamină (CH5) NH 302 +52, 


Aminele inferioare sînt solubile în apă, dar solubilitatea în apă scade 


-cu cât radicalul organic este mai mare; de ex. anilina se dizolvă în apă 


aprox. 3,5%. ni i i 
Aceste proprietăţi se datorează faptului că aminele primare și. 
secundare formează legături de hidrogen de tipul N----H—N mult mai 
slabe decît legăturile formate de grupele hidroxil. Solubilitatea în apă a 
aminelor inferioare se datorează legăturilor de hidrogen între grupele. 
hidroxil şi atomul de azot, R3N---H—0—H. | | 
În spectrul IR aminele primare prezintă două benzi de absorbție- 
vyn în intervalul 3 300—3 500 cm~}, iar aminele secundare o singură bandă. 
între 3 300 şi 3 550 cm-?. Frecvența vibrației ve-y este de 1 250—1 350 
cm-t în aminele primare şi secundare şi de 1 310—1 360 em”! în aminele 
terțiare. i K ; a 
Legăturile de hidrogen slabe din amine nu provoacă deplasări. 
semnificative ale benzilor de absorbție vy-m- 
În spectrul RMN, protonul atomului de carbon legat de azot (pro~ 
ton g) prezintă un semnal la aprox. 2,7 ppm. 
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Or 
WY 


Deplasarea chimică a protonului grupei N—H variază în funcție 
de tăria legăturii de hidrogen; în unele cazuri (de ex. în dietilamină) se 
suprapune peste protonii grupei CH, La tratare cu apă grea 
are loe schimbul: 

RN—H + D0 Z> RN-D + DOH 


Și semnalul grupei NH dispare. 


22.6. REACŢII ALE AMINELOR 


22.6.1. REACȚII ALE GRUPEI FUNCȚIONALE 


„A. | Reacţia aminelor eu acizi: minerali. Săruri ale aminelor 
RNN, -+ HX — BNS” 


RNH + HX —— RNH7]X“ 


RN +HX —> RNHÝJXT 


Aminele reacționează cu acizii minerali (HCI, H,30,) formînd săruri 
de amoniu, solubile în apă. Aminele pot fi regenerate din sărurile lor prin 
tratare cu hidroxizi alcalini (NaOH). Transformarea aminelor în sărurile 
lor, solubile în apă, serveşte în mod curent la separarea aminelor din 
amestecuri cu substanțe neutre. 

Meţilamina dă cu acidul clorhidric, clorhidratul de metilamină care 
conţine ionul de metilamoniu, acidul conjugat al metilaminei. 


CH,—NH, + HCI — CH NEC 


Anilina dă cu acid clorhidric clorhidrat de anilină şi cu acid sulfuric, 
sulfat de anilină; aceste săruri conţin ionul de fenilamonin sau aniliniu. 


+ A 
CHp NE, + HCO —> CH, NHJCI” sau CH; — NHL - HCI 
Clorhidrat de anilină 


$ 
CGH, NE + HS0, —> CoH NH,JHSOZ sau Cots — NH, H,S0, 
Sulfat de anilină 


Stabilitatea sărurilor în apă depinde de bazicitatea: aminei (v. 
3 22.2). 


B. | Reacția aminelor cu acizi organici și derivații lor funcționali. 
Acilarea aminelor. 
a. Acilarea aminelor cu acizi organici 
R-NH, + HOOC-R —> R—NH-CO-—R + [1,0 


RNH + HOOC-—-R —> RN-CO—R+ H,0 
Amide 
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Aminele primare și secundare se condensează cu acizi organici 
carboxilici şi prin eliminare de apă dau amine acilate sau amide. Reacția 
are loc la încălzirea aminei cu acidul organic la o temperatură mai înaltă, 
de aceea această metodă are aplicaţii limitate. Din anilină şi acid acetic se 
obţine acetanilidă ; din metilamină şi acid acetic, N-metilacetamidă, sau 
acetilmetilamină. % 


Call, —NI, + HOOC—CH;, — CH, NH—CO—CH, + H0 
Acetanilidă 
CH, NI, + HOOC-—CH, — CH,—NH—CO-—CH, + 110 
N-Metilaceiamidă 


Reacţia cu acid formie duce la formilamine. 
Cti — NH, + HOOCH —> Cl, —NH—CHO 
Formilanilină 
(CHDENFI + HOOCH —> (CH) N—CHO 
Dimctilformamidă 
b. Acilarea aminelor cu clorurile acizilor carboxilici 
R—NH, + CI—00—R' —> R—NH—CO—R' + HCL 
RNH + CI—00C—R" > RpN-CO—R' + HC 


$ 
RNP CI—00—R —> RN-—CO0— R] 


Acilarea aminelor cu clorurile acizilor carboxilici decurge în condiții 
blînde, la o slabă încălzire a componentelor în mediu anhidru. (pentru a 
evita, hidroliza elorurii acide), de ex. în eter sau în benzen, în absenţă sau 
în prezenţă, de baze organice (amine terțiare ca piridina) pentru fixarea 
acidului clorhidric format în reacție. Reacționează astfel aminele primare 
şi aminele secundare dînd amide sau amide monosubstituite. Aminele ter- 
tiare, aparent nereactive, formează cu clorura acidă cloruri de acilamoniu, 


RN —COR/JOI-, care sint agenţi de acilare eficace. Sărurile de acilamoniu 
regenerează amina; terțiară la tratare cu baze apoase. 

În cazu clorurilor acide stabile, care se hidrolizează mai greu, ca 
de ex. clorura de benzoil, reactia de acilare (benzoilare) se poate efectua 
şi în soluţie apoasă în prezență de hidroxid de sodiu sau de potasiu. (metoda 
Sehotten-Baumann). 


CH, — NH; + C1—CO— Cell, —> CH, —NHCO— CH, 
Clorură de Benzoilanilină 
benzoil 
c. Acilarea aminelor cu elorurile acizilor sulfonici 
R—NH, + Cl—S0,—Ar —> R-—NH-—SO2—Ar + HCI 
RNH -+ Cl—S0;—Ar —> R N—S0,—Ar + HCI 
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Aminele primare şi secundare dau cu clorurile acizilor sultonici, 
sulfonamide (v. $ 21.5.4.0), 

Aminele terțiare dau săruri (mai stabile decît cele ale clorurilor 
acizilor carboxilici) care, cu exces de amină terţiară, dau arensulionamide 
disubstituite alături de sare cuaternară de amoniu. 


+ + 
RN + CIO,S—Ar —> R,N—S0,—Ar])C —> RN—SO,Ar + R,N]CI- 


Reacția aminelor cu clorurile acizilor sulfonici stă la baza unei metode de separare a 
aminelor primare și secundare de cele terțiare (metoda Hinsberg). Sultonamidele sint insolubile 
în acizi diluaţi, astfel că se pot separa de amina terţiară solubilă în acid mineral diluat. Sulfon- 
amidele formate din aminele primare și secundare se separă prin tratare cu hidroxid ; se dizolvă 
numai sulfonamida aminci primare, cu hidrogen acid. 


RN RN -solubil în acizi 


R:NH f + CISOzAr —> 4 RN—SO,Ar insolubil în acizi seu baze 
RNHe RNH-— SOzAr solubil în baze 


d. Acilarea aminelor cu anhidridă acetică, 


RNH, -+ O(OCCH,), —> RNH-COCH, + CH,—COOR 


RaNH + O(OCCH,, —> R,N—COCH, -+ CH,—COOH 


Acilarea aminelor cu anhidridă acetică, este metoda cea mai des 
utilizată pentru acetilarea aminelor primare și secundare. Ea are loc deo- 
sebit de uşor, la temperatura, camerei sau slabă încălzire. Uneori se adaugă 
cantităţi catalitice de piridină sau de acid sulfuric, care favorizează. for- 
marea ionului de aciliu, agentul, de acetilare propriu-zis. | 

Cu piridina se formează ionul de acetilpiridiniu, agent de acetilare 
puternic, Pa 


i + je 
CsHN + (CE}CO}O  —> CEI N—COCH,] CH,C00- 


: i 
RNH, + CH,CO—NGH, —> R=NH-—COCH, + C,H,N + H* 


În cataliză acidă are loe în prima, etapă, protonarea anhidridei ; 
anbidrida protonată transferă grupa acetil la amină (despre mecanismul 
reacției, v. $ 27.4.6). 

Proprietățile acilaminelor (v. şi Amide, $ 27.5). Acilaminele sint, 
de obicei, substanţe frumos cristalizate. Acetilderivaţii servese pentru 
caracterizarea, şi identificarea aminelor, mai ales a celor lichide. 

Prin acetilare (acilare) amina pierde caracterul bazic. Aminele 
acilaite sint amide şi au caracter neutru. Acilarea serveşte pentru protejarea 
grupei amino în reacţii în care această grupare ar putea fi afectată, de 
ex. oxidare, nitrare, halogenare, efectuate asupra restului moleculei. 


or 
(si 
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Anilina este sensibilă la agenţi oxidanţi. : S 

-La sinteza nitroanilinelor se protejează grupa amino & anilinei prin 
acetilare apoi acetanilida astfel formată se nitrează; prin hidroliză acidă 
sau bazică se regenerează amina. 


NH, NHAc NHAC NHAc 
ÎS N Sayo: ` 
e — + || 
Z Z Z ; A 
NO: 
i 
i i 
NH2 NH2 
Soe AS 
j Z 
Ac =CHaCO l 


NO2 


Anhbidridele ciclice formează, la tratare cu amine, săruri ale mono- 
amidei acidului dicarboxilie. De ex. din anhidridă ftalică si metilamină se 
obține, după acidulare, monoamida metilată la azot (N-metilamidđa) a 


acidului ftalie. RER 
A Sala a Mail 
CAII, O + GENE, — CH, 
co NcooH 
Esterii acizilor. carboxilici se condensează cu aminele, eliminind 
alcool. În acest mod se obţine dimetilformamidă. 


(GHNEH + CHOOCHI — (CHa) N—OCH + CHOH 
- Dimetiltoermamidă 


Reacția se aplică, la acizii instabili termic sau care nu formează 
eloruri acide şi anhidride (v. esteri B-cetonici, $ 29.3), 
O. | Oxidarea aminelor , aea 
a. Oxidarea aminelor terțiare. Aminoxizi 
+ 
RN + M0, —> R,N>0 sau R,N— 07 
Condiţii : HO», RCOJH 
Aminele terțiare alifatice și aromatice dau, la tratare cu apă oxi- 
genată, aminoxizi. În locul apei oxigenate se pot utiliza și peracizi, RCO,H, 
de ex. acid perbenzoie sau acid peracetic. 
(CHAN + HO —> (CH, N=>0 
Trimetilaminoxid 
CH N(CH,) -+ CHACO —> CoH, N(C1,): 
o 
Dimetilanilinoxid 
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Aminoxizii conţin o legătură; N.—O coordinativă cu caracter puter- 

nic dipolar. Momentul electric al trimetilaminoxidului este de 5,05 D. 

Aminoxizii: sînt substanţe mai: puţin bazice decît aminele. -Bazici 

tatea, lor se datorează numai capacităţii oxigenului, polarizat; nega 
că 


de a fixa un proton pentru a da cationul RN —OH. 
Cu ioduri de alchil, de ex. CHI, aminoxizii dau eteri de tipul 


+ 

RN —OCH,]} I~. Prin reducere cu reducători slabi, ca SnC1, sau Na,S.0O3, 

aminoxizii trec în amina terțiară. R 
Aminoxizii caxe conțin un atom de hidrogen în poziţia B elimină, 

la încălzire, dimetilhidroxilamină şi dau cis-alchene (eliminare Cope, v. 

$ 7.3.1.D.b). 


b. Oxidazea aminelor primare. Nitrozo-derivaţi 
RC—NHa => R,C—NHOH —> R,C—NO 
Condiţii: RCO,H 

Aminele primare care conțin un carbon terțiar legat de atomul de 
azot pot fi oxidate cu peracizi organici la derivați ai hidroxilaminei și la 

nitrozo-derivați. 
Din terț-butilamină se obține terț-butilhidroxilamină şi nitrozo- 
derivat. 
(CH)C—-NH, ——> (CH):.C—-NHOH —> (CH,C—NO 


D. | Reacții ale aminelor cu acidul azotos 
a. Reacția aminelor primare 


R—NH, + ONOH —> R—OH + N, + H,O 


de 
Ar—NHz + ONOH + HCl —> Ar—NeNICI” -+ 2 H,O 


Condiţii : temperatură 0—5° ; soluție apoasă 


Prin tratarea aminelor primare alifatice cu acid azotos se obțin 
alcooli (v. $ 18.3.1.I). Intermediar se formează o sare de diazoniu care în 
cazul compușilor alifatici este instabilă, şi se descompune, chiar la tempera- 
uri joase, în N, şi un carbocation care se stabilizează, de ex. prin reacţie 
cu apa, dînd alcool. ssi 


js 
R—NH, + HNO, + HO —> R—-N=N]CI" + H30 
+ 
R-N=N]C — Rt -+ N, +C 
R+ HO —> R-OH + H* 


Tramspoziţii în cursul desaminării aminelor primare. La tratarea 
1-propilaminei cu acid azotos se formează un amestec de alcool primar, 
secundar şi alehenă. 


CH,—-CH,—CH,— NH, — CH,—CH—CH,—OH + CH, —GH-GH, + CH, —CH==CHp 


| [4 E a 


CH, CH, —CH,—NEN —> CH—CH,—CH? ZI CH,—CH-CH, 
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în carbocationul format la eliminarea azotului are loc transfer de 
ion de hidrură cu formarea, la echilibru, a carbocàtionului secundar. Reac- 
tia carbocationilor cu apa conduce:la alcooli; eliminarea unui proton duce 
la olefinä. 2 i 

Reacţia neopentilaminei cu acid azotos duce la alcool amilic terțiar 
şi trimetiletilenă.. În acest caz, în ionul iniţial au avut loc migrări de grupe 
metil AC. d i . 


(CHJC-0 Na —> (CH)G—CHeCH, + (CHC =CH—CH, 
Die on` 


Desaminarea cicċloalchilaminelor este însoțită de lărgiri şi îngustări 
de ciclu (N. Demianov, 1903). Astfel, din ciclopropilmetilamină se obţine 
cielopropilmetanol (56%), ciclobutanol (40%) şi 3-butenol (4%) (J.D. 
Roberts, 1961). 


T O MNO3 
Dc — 


CHH + (O—on CHEC CH CHIPII 
10% 2 i 


56%. . 1%, 

Aminele primare aromatice dau cu acidul azotos săruri de diazoniu 
stabile în soluţie apoasă, la 0°. La încăizire şi aceste săruri de diazoniu 
se descompun, cu degajare de azot, dînd un cation fenil care cu apa trece 
în fenol. 


A SM pa a sed SI 
„Ga =NH, + HNO, -+ HCL — CH; = NEN] 


ta + A i 
CH NS NICI =— GH? + Ne + CI 


CEH + HO —> C-on e HY 


Despre sărurile de' diazoniu aromatice și reacțiile lor, v. § 22.8. 

Reacția aminelor primare cu acidul azotos servește, în cazul ami- 
nelor alifatice mai ales, ca metodă analitică pentru dozarea grupei NH3; 
se măsoară azotul degajat (v. § 18.8.1.1). 


b. Reacţia aminelor secundare 


RNH -+ HONO —> RN-NO +H, 
Nitrotzamină 


i $ R == alchil, aril 


Prin tratarea aminelor secundare alifatice sau aromatice cu acid 
| azotos se obțin nitrozamine. 


(CH)NH + HONO —> (CH)N-NO + HO 
Dimetilnitrozamină 


- (CoH) NH + HONO —> 


(CoH)N-NO -+ H20:. 
Difenilnitrozamină 
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Nitrozaminele sint, substanţe neutre. Prin reducere blindă, nitroz- 
aminele trec în derivați N,N-disubstituiţi ai hidrazinei; prin reducere 
energică se rupe legătura dintre atomii de azot şi se obține amina secun- 
dară inițială şi amoniac. 

(CH N—NO — (CH N-NH, —> (C6Hs)aNH + NH, 


Prin tratarea N,N-difenilhidrazinei cu 2,4,6-trinitroclorbenzen (€l0- 
vură de picril) se obţine o hidrazină trisubstituită care, prin oxidare eu 
PbO, în cloroform, trece intz-un radical liber al azotului, radicalul difenil- 
pierilhidrazil (S. Goldschmidt, 1922), cristale de culoarea, permanganatului 
de potasiu, stabil în stare solidă sau în soluţie. 

: NO2 NO2 


. 


(CgHs)2N-—NH> + ĈI NO; —= (CgHsl2N—NH (d N NO, 


NO, i NO; 


Pb! - 
7 iCsHshN— Ñ fN NO; 
NO2 
Radicai difenilpicrithidrazit 
Radicalii liberi diaril-azot nu reacţionează cu oxigenul. Radicalui 
liber difenilpierilhidrazil este utilizat ca standard în rezonanţa electronică 
de spin (RES, v. $ 3.2.0); el este stabil faţă de oxigen. 
c. Aminele terțiare aromatice se nitrozează în nucleul aromatic. 
Astfel, din dimetilanilină se obţine para-nitrozodimetilanilină. 


À NCH) NICHa]2 
| xN HNO2 
a 
NO 
Dimetilanilină p-Nitrozo- 


dimetilanilină 


Aminele terțiare alifatice dau la niirozare ioni de nitrozamoniu care suferă descom- 
punere (prin eliminare de HNO, nitroxil, decelabil ca N,0) și trec în ioni de imoniu care se hidro- 
dizează la amina secundară și o aldehidă. Amina secundară sc nitrozează apoi în mod normal. 


+ + 
RN-CH:R' —> RN-CH,R' — R N=CH-R —> RNH + OHC—R + H+ 


NO 
RANH + HNO, —> R;N—NO + H,O 


Produsul global al reacției aminei terțiare cu acidul azotos este formarea unei nitroz- 
amine și eliminarea unei grupe alchil de la azot. 
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E. ! Formare de izonitrili 


R—NH, + CHCI + NaOH —> R-—NC + NaCl 
Izonitril 


| R = alchil, aril 


Aminele primare, alifatice sau aromatice, dau izonitrili, la tratare 
cu cloroform şi hidroxid de sodiu concentrat (A. W. Hofmann, 1870). 


Cot, NEH, + CHCl +3 NaOH —> CeH,—NC ++ 3 NaCl + 3 HO 


Reacţia de formare a izonitrililor constă în adiţia dielorearbenei 
(v. $ 17.3.4.A) la amină, urmată de dehidroclorurare. 


se + Fo E o se 
R—NH, + :CCl —> R—NH;—CC —> R-N=G 6> R-N=0:; 
Izonitril 


Structura izonitrililor, reprezentată prin formulele de mai sus, se 
oglindește şi în polaritatea grupei, care are polul negativ al vectorului la 
carbon şi polul pozitiv la azot (invers ca la nitrili, R—C=N, v. $ 27.6.2). 

Izonitrilii sint substanţe lichide, cu miros caracteristic, foarte neplă- 
cut, perceptibil la diluţii foarte mari. 

Cu acizii diluaţi, izonitrilii se hidrolizează dind amine şi acid formic. 
Intermediar se formează formiatul aminei. 


. H0 a. 
R—N=G: + HO > R-NH—CHO —> R-N. 


a -+ HCOOH 

Reacția aminelor primare cu cloroform și hidroxid poate servi 
pentru decelarea aminelor. 

F. Alte reacții ale aminelor 


Reacția aminelor cu compuși carbonilici, sulfura de carbon, com- 
puşi cu fosfor, acid cianic etc., vor fi discutate la capitolele respective. 
Menționăm aici rezumativ următoarele reacții importante : 


R—NH, i OCH-—R' —> R—-N=CH—R Bază Schiff (v. $ 24.6.1.B.a). 


ý 
R—NH, + CS, —> R—NH-—CSS-] RNA, Ditiocarbamați (v. $ 28.2.B). 


R—NH, + COC —> R—NHCOCI —> R—N=C=0 Izocianați (v. § 28.3.A). 
Cloruri de 
carbamil 


R:NH -+ COC, —> RNCOCI Cloruri de carbamil (v. § 28.1.0). 
RNH + POCI, —> (RN) PO Amide ale acidului fosforic 
RNH + OCN—R’ —> R,N—CO—NHR’ Uree substituită (v. $ 28.1.E). 


22.6.2. REACŢII SPECIFICE ALE AMINELOR AROMATICE. 
SUBSTITUȚIA NUCLEULUI AROMATIC 


Inelul benzenic din aminele aromatice este mai reactiv în SE decit 
Þbenzenul, datorită conjugării (v. § 22.2). 
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Anilina reacţionează cu bromul, fără catalizator, dînd. prin substi- 
tuție electrofilă în poziţiile orto şi para, tribromanilină, 


NH2 NH2 


a Bag eie 
Br 


Prin tratarea anilinei cu acid sulfuric se formează sulfatul de anilină 
(reacţie exotermă ta, orice neutralizare acid-bază). Prin încălzirea sulfatului 
: de anilină, timp mai îndelungat, la 180 —200°, se obţine acid p-anilinsultonic: 
sau acid sulfanilic. Intermediar în această reacție se formează acid fenil- 
sultamic-eare, la 100°, trece în amestecul de acizi orto- și para-anilinsulfonici ; 
la, timp îndel ungat de încălzire se obține acidul cel mai stabil termodinamic, 
acidul sulfanilic (v. reacţii similare la naftalină, fenol). 


INH ENHA HSO INH—SO;H NP 


ASI 

H50, A ie 4 
L 
OO SOH 


„Acid sulfanilic 


Acest procedeu de obţinere a acidului sulfanilic (procedeul coa- 
cerii) are aplicaţii industriale ; acidul sulfanilic este un intermediar impor- 
tant în industria de color: anți. 

Nitrarea anilinei nu se poate face direct deoarece acidul azotic are 
efect oxidant asupra grupei amino. De obicei anilina este acetilată pentru 
a proteja grupa amino de oxidare, se ñitrează și apoi se pune grupă amino 
în libertate prin hidroliz. Astfel se obțin o- si p-nitroanilinele (v. reacțiile 
la $ 23.1.3.A). 

Dimetilanilina și în general aminele terțiare aromatice se hitrează 
cu acid azotic în acid acetic dind amestec. de orto- și para-mononitroderivaţii 
sau 2,4-dinitroderivait. 


ry 


NICHa)z N(CHa)z NICH3)2 NICHal2 


S- G-E 


„NO2.. 
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În reacția Friedel-Crafts cu cloruri acide, pentru a evita reacția 
la grupa À NE,, aceasta se protejează- prin acetilare. 
NHCOCH3 NHCOCH; . 


AIC 
| + cmcoca Îi 
A 
COCH3 
Din dimetilanilină şi fosgen se obpine la temperatura camerei o 
clorură acidă. Cu exces de dimetilanilină, în prezență de ZnCl, se obține 


produs de condensare cu două molecule de dimetilanilină, p,p'-dimetil- 
aminobenzofenonă sau cetona lui Michler (intermediar în sinteze de colo- 


anţi). 


j N 
(CH3)2N N „ACH3l2N S N coc — 


un (Suter 


Cetona lui Michler 


22.7. SĂRUNI ŞI BAZE CUATERNARE DE AMONIU 


BNS” — 
Sare cuaternară 
de amoniu 


R,NY]HO- 
Bază cuaternară 
de amoniu 


RN+RX — 


Aminele terțiare reacţionează cu halogenurile de alchil primar, prin 
substituție SN2, spre a da, săruri cuaternare de amoniu. Se pot obţine 
săruri cuaternare de amoniu pornind direct de la amoniac sau de la amine 
primare prin tratarea acestora, cu exces de compus halogenat, în prezenţă, 
de hidroxid de sodiu în cantitate calculată (metoda alchilării totale sau 
exhaustive, A. W. Hofmann 1850). Dau săruri cuaternare de amoniu 
toate aminele alifatice şi cele aromatice, cu excepţia aminelor prea puţin 
bazice (de ex. ditenilamina, trifenilamina, v. $ 22.2) sau a celor împiedicate 
steric. Se pot obţine săruri cuaternare cu radicali diferiţi. 


+ 
CH —NH; + 3 CHI —>> CH; — N(CH) ] I 
Iodură de trimetil- 

fenilamoniu 


Sa j A $ PRAN 

(CH) N + CICE — CH, —> (CHa) NCH, — CEC 

f A Clorură de trietilbenzil- 
TE amoniu (TEBA). 
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Sărurile cuaternare de amoniu sint substanţe ionice, cristalizate. 
La încălzire disociază în amină terţiară și halogenură. 

Prin tratarea sărurilor cuaternare de amoniu cu oxid umed de 
argint (care reacţionează ca AgOH), în mediu apos, se obţin hidroxizi 
cuaternari de amoniu (baze cuaternare de amoniu). 


(CHA) NT]I” + AgOH ——>  (CHANTIHO” + AgI 
Hidroxid de tetra- 
metilamoniu 


+o + 
CH, —N(CH,)}]I7 + AgOH —> C,H, —N(CH,)]HO7 -+ AgI 
Hidroxid de trimetil- 
etilamoniu 


Hidroxizii de tetraalchilamoniu sînt baze puternice, comparabile 
cu hidroxidul de' sodiu. Ei se pot obține prin evaporarea soluțiilor lor 
apoase, la rece, sub formă de cristale incolore, higroscopice. 

a. Descompunerea termică a bazelor cuaternare de amoniu. Degradarea 
Hofmann. Hidroxizii cuaternari de amoniu se descompun la încălzire 
peste 100°. Hidroxidul de tetrametilamoniu se descompune în trimetil- 
amină şi metanol. 


(CHNT]HO” —> (CHAN + CHOH 


Hidroxizii cuaternari de amoniu, care conțin un radical alchil care 
are cel puţin un atom de hidrogen în poziția f față de gruparea oniu 
+ 


R,N—, dau prin descompunere termică alchenă alături de amina terțiară. 
Reacţia, cunoscută sub numele de degradarea Hofmann a bazelor cuaternare 
de amoniu, este o metodă preparativă importantă pentru obţinere de 
alchene (v. $ 7.3.1.D). 


+ 
R-—CH;CH,—N(CH,}]H0T —> R—CH=CH, + (CH,)N + HO 
Degradarea Hofmann a bazelor cuaternare de amoniu este o reacţie 
de eliminare B2. Ea decurge prin stare de tranziție şi baza necesară elimi- 
nării protonului din poziţia & este chiar ionul HO- al bazei cuaternare. 
+ ô- èt 
HOT H—CH,—CH;— N(CH), —> [HO He CF CH NCH —> 
— HOH + CH=CH; + N(CH); 


Hidroxzizii cuaternari de amonit a căror stuctură permite ca prin 
eliminare B2 să se formeze mai multe alchene dau preferenţial alchena cea 
mai puțin substituită (regula lui Hofmann). 


+ 
N(CHo)a 


CH, —CH,—CH—CH;, —> CH,—CH—CH=CH, + CH,—CH=CH.—CH, 
95% 5%, (cis-trans) 
B . m . ` syu + 
Eliminarea E2 a sărurilor „oniu” (cu grupa deplasabilă —NR, 


+ , 
amoniu sau — SR, sulfoniu, v. Ş 21.3.4.A) care duce de preferinţă la alehe- 
nele mai puţin stabile termodinamic (v. compuși halogenaţi, regula Zaitzev, 


DD RI RR O II OO 


EI 
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aliniatul 17.7.2.€) este controlată electronic și steric. Gruparea „oniu”, 
prin sarcina sa pozitivă, este atrăgătoare de electroni şi exercită un efect 
acidifiant asupra atomilor de hidrogen din legăturile C—H învecinate. 
În sarea oniu a 2-butilaminei hidrogenii grupei CH,, datorită efectului 
-I al grupei CH, sînt mai puţin acidifiaţi decit atomii de hidrogen ai grupei 
metil de la C; aceştia din urmă vor fi cedaţi mai uşor bazei. 


$ 
N(CH,)}]H07 
CH,—CH—CH—-CH;, —> CH CH CH=CH, + N(CHe)a 


Eliminarea Hofmann ca orice eliminare E2 cere o orientare anti- 
coplanară ; ea decurge stereospecific trans (v. $ 17.7.2). 


® 
H SH 
® 


Spre deosebire de halogen, grupa oniu este solvatată ṣi are un volum 


ăi 
mai mare. Eliminarea E2-anti între NR, şi un hidrogen de la ©, are loc 


+ 
într-un conformer anti-coplanar în care interacpiile „gauche” între NR 
şi H sînt mici, de aceea se obține alchena marginală. 


CHa H H E 
HNP, FNR, 


+ 

Pentru o eliminare E2-anti între grupa NR, şi un hidrogen de la 
grupa CH,, rezultă din proiecţiile Newmann că în conformerul mai stabil 
(fără interacţii „gauche” între NR, și grupele metil) nu există un atom 
de hidrogen anti faţă de NR, și deci eliminarea, nu poate avea loc. În con- 
formerii în care există un atom de hidrogen anti față de grupa NR, grupa 
amoniu este învecinată cu grupa CH,. Acești conformeri sînt mai puţin 
stabili datorită interacţiilor „gauche” între cele două grupe voluminoase 
şi în consecinţă populaţia lor este mică. De aceea, deși contormerul acesta 
din urmă ar da alchenă mai stabilă termodinamic (şi reacția ar decurge 
mai repede) predomină eliminarea de la ©, care deşi mai lentă, provine 
dintr-un conformer a cărui populaţie este mai mare. 

b. Cataliza prin transfer de fază. Sărurile cuaternare de amoniu 
care conţin radicali alchil cu catene mai lungi au proprietatea deosebită 
de a fi solubile atât în apă cât; şi în medii nepolare, de ex. hidrocarburi 
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sau compuşi halogenaţi. Pe această proprietate se bazează utilizarea acestor: 
compuşi drept catalizatori în reacţii care au loc între două faze diferite, 
o fază apoasă şi.o fază organică. 

Între numeroasele aplicaţii ale acestui tip de reacţie se numără 
în primul rînd reacţiile de substituție nucleofilă în care reactantul nueleofil 
este solubil în apă și este insolubil în faza organică. În mod obişnuit, astfel 
de reacţii au loc cu viteză extrem de mică sau nu au loc. Prin adaos de 
cantităţi catalitice de săruri cuaternare, reacţia are loc cu viteză mare. 

Formarea unui nitril dintr-un compus halogenat şi cianură de 
sodiu se poate efectua, în prezența unui catalizator de transfer de fază, 
prin agitarea, la temperatura camerei, a compusului halogenat dizolvat 
într-o hidrocarbură cu o soluţie apoasă de cianură (fig. 22.3). Sarea cuater- 
mară de amoniu schimbă permanent anionul ei permiţind transferarea 
ionului CN în faza nepolară; anionul nesolvatat devine foarte reactiv. 


Fază [Rx Fază 
organică i organică 
| RN] X 3 
NAR aa O] “cantități a 
Fază catalitice Fază 
apoasă apoasă 
| NaCN 
- F i i 
R—CN..0% R-—CN 95% (după 2 ore,la 
temperatura 
i i srl . camerei) 
Fig. 22.3. — Sinteza unui nitril dintr-un compus halogenat R— X și NaCN prin reacţie de trans- 
fer de făză. ii oale Sali i g 


o 0 Stereochimia compuşilor cuaternari de amoniu. Prin formarea 
unei legături covalente între electronii neparticipanți ai azotului şi radi- 
calul organic, atomul de azot tetracovalent capătă o structură tetraedrică. 
În compușii cuaternari de amoniu cu radicali diferiţi există "posibilitatea 
existenţei a doi enantiomeri. i 


' 
i 

i + 

i N 
1 

i 

4 

1 
Enantiomeri 


22.8. SĂRURI DE ARENDIAZONIU 
22.8.1. REACȚIA DE DIAZOTARE 

| + 
i Ar—NH, + HNO, + HX —> Ar NENINI + 2 H,O 


Condiţii : temp. 0°...5° 


xr 
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Aminele primare aromatice dau la tratare cu acid azotos, săruri 
de diazoniu relativ stabile (P. Griess, 1858). 


"Diazotarea aminelor primare se face prin picurarea, între zero și +5, a unei soluții de 
nitrit de sodiu într-o soluţie apoasă a aminei, conţinind un acid mineral în exces. În cazul 
aminelor aromatice cu bazicitate mică (ale căror săruri se descompun hidrolitic în apă) diazo- 
tarea se face în acid sulfuric concentrat în care se adaugă nitritul de sodiu solid. 

Unele săruri de diazoniu sint greu solubile în apă și ele pot fi izolate în stare solidă 
sub formă de cristale care se descompun violent la lovire sau la încălzire, de aceea trebuie 
manipulate cu mare precauţie. Astfel de săruri insolubile sint îluoboratul de diazoniu sau per- 
bromura de diazoniu. 

Fluoboratul de benzendiazoniu se obține din clorură de benzendiazoniu prin tratare 
cu o soluţie apoasă de acid fluoboric (HBF;,) sau prin diazotarea anilinei in prezenţă de acid 
îluoboric. 

NaNO + HBF, m 
CH, —-NH;, ———> GH NICI” ——> CH,—N=N]BF7 
HCLH,O Clorură de Fluoborat de 
benzendiazoniu benzendiazoniu 


Mecanismul reactiei de diazotare. Formarea sărurilor de diazoniu, 
la tratarea aminelor primare cu acid azotos, are ca primă etapă o nitroz- 
amină primară. Aceasta ia naştere, ca şi în cazul aminelor secundare, 
în reacţia dintre amină şi ionul de nitrozoniu, NO*. 


R-NH, + NO —> R—NH,—NO —> R—NH--NO + Ht 


Nitrozaminele primare, avînd un atom de hidrogen la azot, trec, 
printr-o reacţie catalizată de acidul prezent, în forma tantomeră de diazo- 
acid R—N=N—OH; acesta, prin eliminarea apei din acidul conjugat, 
trece în sarea de diazoniu. Au loc următoarele echilibre : 


- ze e si: 
R—-ÑH—Ñ=0 + H 2? R-NH-N=0-H 


<—> R-NH=Ñ—0-H g R-Ñ=Ñ—0H + H* 
` Diazoacid 


RS at a $ + 
R-Ñ=Ñ-—0H + Ht gz? R-N=N—0H, —> R—-N=N: + H0 
Sare de 
diazoniu 


Sărurile de alchildiazoniu sînt nestabile şi se descompun uşor, 
chiar la zero grade, în carbocationi alchil şi Na. Sărurile de diazoniu aro- 
matice sînt mai stabile, din motivele care vor fi discutate mai departe. 


Agentul de nitrozare, ionul de nitrozoniu, provine, în soluție apoasă acidă, din acidul 
conjugat al acidului azotos: 


Ht + HO—NO z> H,0—NO —> H0 + NOt 
în seluțieslab acidă sau neutră agentul de nitrozare este trioxidul de azot, Ng0;, format îm reacţia : 
2HNO, Z ON-—NOs + H0 
Acesta reacționează cu amina 
Ar—NH, + ON—N0O, —> Ar—NH—NO + HNO, 


În soluții concentrate conținind ioni de clor sau de brom agentul de nitrozare poate 
fi bromura sau clorura de nitrozil, NOBr sau NOCI. 


Ar— NH, + NOCI —> Ar—NH-—NO + HCI 


5 — cs 
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22.8.2. STRUCTURA IONULUI DE BENZENDIAZONIU 
Stabilitatea mai mare a sărurilor de diazoniu aromatice, în com- 


paraţie cu cele alifatice, se datorează conjugării ce există între electronii 
grupei diazo şi electronii = ai inelului aromatic (fig. 22.4). 


Fig. 22.4. — Structura ionului de 
benzendiazoniu. 


Ă Repartiția electronică din ionul de diazonin poate fi reprezentată 
prin următoarele structuri limită : 


hc t oz 
+ ZNZN: — ZN=N: 


MIb + Ic 


Fiecare din ele poate fi corelată cu proprietăţile chimice ale mole- 
culei. Prin formula I se explică descompunerea ionului de diazoniu în 
molecula, de azot şi un cation sau radical aril. Formula II exprimă carac- 
terul electrofil al ionului de diazoniu. Structurile XII în care sînt implicaţi 
electronii m ai inelului aromatic (care datorită deficitului de electroni al 
grupei diazo se deplasează spre azot) explică ușurința, cu care decurg unele 
substituţii nucleofile în poziţia para a inelului benzenic (v. mai departe). 


22.8.3. REACȚII ALE SĂRURILOR DE ARENDIAZONIU 


Reacţiile sărurilor de diazoniu aromatice sînt reacţii de substituție 
a grupei diazo cu alte grupe de atomi (în care se elimină N») și reacţii în 
care se conservă atomii de azot. 


22.8.3.1. Reacții de substituție a grupei diazo, cu eliminare de azot 


În grupa diazo există preformată molecula de azot. Ea este o gru- 
pare uşor deplasabilă. Prin ruperea legăturii C—N ia naștere o moleculă 
de azot şi un cation sau un radical organic care, prin reacţii de stabilizări 
ulterioare, dă naştere la cei mai variaţi compuşi organici cu inele aroma- 
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tice substituite. Înlocuirea grupei amino prin intermediul grupei diazo 
cu grupări nucleofile are o importanță preparativă pentru seria aromatică, 
comparabilă cu substituţiile SN ale atomilor de halogen din seria alifatică, 


A. | Substituţia grupei diazo cu OH. Sinteze de fenoli 
Ar NE —D Art + Ne 
Art + HO —> Ar—0H7 —> Ar-0H+H* 


Sărurile de diazoniu aromatice sînt; stabile în soluție apoasă la 
temperaturi sub 1-5. La încălzirea soluţiilor lor apoase se produce o rupere 
heterolitică a legăturii C—N (azotul păstrind electronii legăturii pentru a 
forma molecula stabilă :N =N: ) şi se formează un cation aril care reac- 
ţionează, cu apa dînd fenol. Pe această cale se obţin tenolul și numeroşi 
fenoli substituiţi cu alte grupări în moleculă. iN 

+ + HO r 5) + 

GH — Na > CHa + Na ~> CH;— OH+ H 
Lai anul A bo ae aa ati 
mam i Reacţia aceasta, se uiilizează în numeroase cazuri pentru a introduce 
grupa OH în locul grupei amino, respectiv nitro, ca de ex. în sinteze de 


molecule greu accesibile pe altă cale. 


NO? 


NO, 
N — 5 
SAN L OH 


Substituţia grupei diazo cu hidroxil este o substituție nueleoiilă, 
unimoleculară SN1. Viteza reacției este aceeaşi în H,O sau D20. Reacţia 
determinantă de viteză este formarea carbocationului Art. 

Pentru a evita, o reacţie secundară a cationului aril cu ionul de Cl” 
din elorurile de diazoniu, în sintezele de fenoli diazotarea se face în pre- 
zență de acid sulfuric. Tonul de bisulfat mult mai puţin nucleofil decit 
ionul de clorură şi decât apa, nu intră în competiţie la captarea eationu- 
lui aril. 


CH;—NZJHSOz + HO —> CgH;—0H + H50; -+ Ne 
B. | Substituţia grupei diazo cu halogeni. Sinteze de compuși 
halogenaţi aromatici 
Ar—NZ +Y — Ar-X +N; 
Y=0, X=0l; Y 


CuBr, X = Br; Y = l5, X = I; Y = BFĮ, X =F 


Condițiile în care are loc înlocuirea grupei diazo cu halogeni depinde 
de natura halogenului. Înlocuirea cu I sau F are loc în absență de catali- 
zatori. Pentru înlocuirea grupei diazo cu Ol sau cu Br se utilizează, drept 
catalizatori, halogenurile cuproase respective. 
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a. Sinteze de Ar—I Prin tratarea unei soluţii de clorură de diazoniu, 
la rece, cu o soluţie iodură de potasiu şi încălzire-ulterioară se obţine iod- 
derivat. Din clorură de benzendiazoniu se obține iodbenzen. Cationul fenil, 
format intermediar, reacţionează cu ionul de triiodură, Iz, nucleofilul 
cel mai bun din amestec şi prezent în cantitate mare. 


CH NICI + KI — Na+ CHI «RC; 


Tonul de triiodură, 13 , format prin oxidarea ionului de iodură cu urmele de acid azotos, 
formează, la rece, triiodura de diazoniu, greu solubilă, CH NI JI3 . La încălzire, reacţia 


cationului fenil cu ionul 13 (îi perechea de ioni) este favorizată faţă de reacţia cu dizolvantul. 
Dacă acidul azotos este îndepărtat, prin adăugare de urce, reacția între ionul de diazoniu şi 
ionul de iodură devipe lentă, comparabilă cu cea a ionilor de clorură sau de bromură. 


Înlocuirea "grupei diazo cu iod reprezintă calea principală, pentru 
sinteza compuşilor aromatici cu iod. 

b. Sinteze de Ar—P. Fluoboratul de diazoniu, insolubil în apă, 
precipită la tratarea unei amine primare aromatice cu nitrit de sodiu 
în prezenţă de acid fluoboric, HBF, (acid boric şi acid fluorhidric), la 0°. 
Încălzirea unei suspensii de fluoborat de diazoniu în tetrahidrofuran 
(THF) dă cu randament mare tluorarene (Schiemann, 1927). Pe această 
cale se obţine fluorbenzen. 


CH NE IBF —> CHF + N: + BF, 


Ca şi în cazul precedent, reacţia eationului fenil are loe cu ionul 
de tluorură, F-, în perechea de ioni rezultată la descompunerea, îluobora- 
tului de diazoniu. 3 

c. Sinteze de Ar—Cl și de Ar— Br. Înlocuirea grupei diazo cu clor 
sau cu brom are loc în prezență de clorură, respectiv bromură cuproasă 
(reacţia T. Sandmeyer, 1884). 


CuX 
Ar— NIRO — Ar-X 4 Ne 


Înlocuirea grupei diazo, catalizată de halogenuri cuproase, este o 
metodă utilizată în mod curent în sinteze de compuși halogenați aroma- 
tici. Pe această cale, din orto-cloranilină se poate obține orto-elorbrom- 
þenzen. 


Ci ci 
NHz Br 
(Y — > 
Z O 
Din meta-aminofenol se obţine meta-bromienol. 
OH OH 


SS 
NE ZE NN Br 


E a a a e DO 
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Mecanismul înlocuirii catalizate de cupru a grupei diazo cu halo- 
geni nu este prea bine precizat. Într-o ipoteză se admite un mecanism 
radicalic. 


Ar NICI + Cuc — Ar: + N, CuCle 


Ar: + CuCl, —> Ar—CI + Cuci 


C. | Substituția grupei diazo cu cian. Sinteze de nitrili aromatici 
Ar—NŻ]CI + CuCN —> Ar—CN + N, + CuCl 
Înlocuirea grupei diazo cu ON se face prin încălzirea sării de diazo- 


niu cu cianură cuproasă, CuCN (reacţie Sandmeyer). Pe această cale se 
obține benzonitril pornind de la anilină. 


NH3 N=N CN 
SS _ CuCN | > 
UZ L 


Metoda Sandmeyer pentru sinteza nitrililor are o importanță pre- 
parativă în seria aromatică, comparabilă cu reacţia compuşilor halogenați 
cu cianuri alcaline, din seria alifatică. 

D. |ESubstituţia grupei diazo cu hidrogen 


Ar N + HPO, + HO —> Ar—H + N, + HPO, + H+ 


Înlocuirea grupei diazo cu hidrogen are loc la tratarea sării de dia- 
zoniu cu acid hipofosforos, H;PO,. Reacţia prezintă interes în sinteze în 
care grupa amino sau gruparea nitro dintr-un inel benzenic sînt utilizate 
numai pentru efectul lor de orientare al substituţiei electrofile a unei alte 
grupări, urmînd să fie apoi îndepărtate. | 

Pe această cale se obţine 1,3,5-tribrombenzen pornind de la anilină. 


+ 
NH NH2- N2 


H 
Í AS Br Br Br 
PP 


Br 
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Din meta-nitroanilină se poate obține para-dinitrobenzen. 


NO2 bi NO2 NO 
(în N e a 0 aa 
| 
PR ZANNA Nae NH2 
NO2 NO2 
, NO2 NO? 
| | 
(A 
A NN 
NO2 NO2 


Reducerea grupei diazo are loc uneori cu randament bun şi la diazo- 
tarea aminei în soluţie alcoolică. Donorul de hidrogen este, în acest caz, 
alcoolul care trece în acetaidehidă. 

Ar NEJCI- + 2[8] —> Ar—H + HOL + Ne 
CH,CH,OH —> CH,CH=0 + 2[H] 


Eterii ciclici ca de ex. tetrahidrofuranul sau dioxanul reduc sărurile 
de diazoniu prin donare de ion de hidrură. 


i i À ` + 
Ar N=: + p — Ar—H + M + 
Ii Q 
S Daan 
+ W0 — on +t H 
L2 Pa 


E. | Substituția grupei diazo cu SH, NO; şi N; 
a. Sinteze de tiofenoli, Ar-—SH 
Ar NICI” + KS—CS—0CH;, ~> Nat KCI + Ar—S—CS—0CH; 
Xantogenat de potasiu 
Ar—S—CS—0C,H, —> Ar—SH -+ COS + HOCH, 


Prin tratarea sărurilor de diazoniu cu xantogenat de potasiu (v. 
§ 28.2.A) se' obțin esteri ai acidului xantogenie care dau la hidroliză tio- 
fenoli. (Tratarea sărurilor de diazoniu cu hidrosultură de sodiu, NaSH, 
declanşează reacţii prea violente). - 

Din clorură de benzendiazoniu se obţine astfel tiofenol. 


Cily NEI + KS—CS—0GH, —> Ga SH -+ Ne + COS + HOGE, 
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p. Sinteze de nitro-đerivați, Ar—NO, 


— Cu i 
Ar—NF BET + NaNO, —> Ar—NO, -+ N, + NaBF, 


Prin încălzirea fluoboratului de diazoniu cu o soluție apoasă de 


ai ae sodiu în prezenţă, de Cu pulbere are loc înlocuirea grupei diazo 
2 


NH3 NE] BF, NO, 
NaNO? | SN NANO, S 
EBF, 5 Cu | pee 

i | 

NO2 NO2 ; NO2 


Pe această cale este accesibilă f-nitronaftalina din g-naftilamină. 


s k 
9; 


e. Sinteze de azide aromatice, Ar—N; 


Ar NICI + NaN, > Ar—N, + Na + NaCl 


Sărurile de diazoniu dau la tratare cu azidă de sodiu sau de potasiu 


azide organice. Din clorură de benzendiazoniu şi azidă 
RA : zoniu şi a; 5 > 
fenilazidă. şi azidă de potasiu se obține 


CH — NE ICI + EN, — CH Na + Na+ KCI 


F. | Substituţia grupei diazo cu metale. Sinteze 


organo-metaliei de compuși 


Fiaa rt SR 
CHN JCI -+ HgCh —> CHN ]HgCy — C,H, HgO -+ 2 CuCl + Ne 


Ja Clorurile de arildiazoniu dau la tratare cu clorură mercurică săruri 
P diazoniu complexe care la descompunere, în prezenţă de cupru metalic 
pulbere, elimină azot și dau clorură de aril-mercur (A. N. Nesmeianov, 1929) 
4 $ x > Pi : % 2 
Clorură de fenilmercur se obţine și la descompunerea homolitică, 


a clorurii de benzendiazoniu suspendată în acetonă, în prezenţă de mercur 
x Hi 
CGH; NICI” —> CH; + Ng + Cl 5 C,H; — Hg 


G. | Reacția de arilare a inelului aromatic 


L NEICI 2 Ar J Sa i 
Ar—NEJCI” + Ar'— H+ NaOH —> Ar—Ar + N; + NaCl -+ H0 
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Înlocuirea grupei diazo cu un inel aromatic are loc la tratarea unei 
sări de diazoniu cu hidroxid de sodiu, la rece, şi agitarea soluţiei concen- 
trate bazice cu hidrocarbura aromatică (reacție Gomberg-Bachmann, 1924). 
Se pot obţine pe această cale bifenili substituiţi la unul din nucleele aro- 
matice. De obicei se pornește de la anilina substituită, care se diazotează 
şi se arilează cu benzen. Astfel substituentul va apare în poziţia dorită. 


to Ch 
De — Di e OO 


Reacţia Gomberg-Bachmann are mecanism homoliţic, Diazoacidul 
format la tratarea sării de diazoniu cu hidroxid (v. $ 22.8.3.2.A) se extrage 
în faza organică æ hidrocarburii aromatice unde are loc descompunerea 
în radical liber aril. Acesta reacţionează cu inelul benzenic. 


ArNIJCI” + NaOH —> Ar—N=N-O0H —> Ar + Na+ HO: 


H Ar 


O-Ö- Ò 


Într-o variantă a acestei reacții se descompune, în hidrocarbura 
aromatică, folosită drept solvent, un diazoderivat neionie mai solubil în 
faza organică. Se obțin rezultate bune la descompunerea nitrozoacetainili- 
delor, respectiv a acetajilor de diazoniu izomeri ai acestora. i 


N—N0 —- / N N=N—OCOCH3 e N 
| — -GHaGB0H = 
COCH; 2y 

[ei] Cl 


Cl 


O aplicaţie a reacției de arilare intramoleculară constituie o metodă 
des utilizată pentru sinteze de compuşi aromatici policielici. 

Pentru sinteze de derivați ai fenantrenului se porneşte de la orto- 
nitrobenzaldehidă substituită în poziţiile dorite şi se condensează cu acid 
fenilacetic, de asemenea potrivit substituit. Pentru sinteza fenantrenului 
(Psehorr, 1896) se urmează succesiunea de reacţii : 


COOH COOH 


1.Reducere 


2.Diazotare 


Ve, 


COOH ` 
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22.8.3.2 Reacții ale sărurilor de diazoniu în care se conservă! grupa N=N 


Grupa diazo are caracter electrofil slab datorită, ibilității 
| er posibilităţii ato- 
mului de azot central de a primi o pereche de electroni; atomul de azot; 
marginal, rămas deficitar în electroni capătă afinitate pentru nucleofili. 
+4 a + 
TAr—-NEÆN: e Ar-N=N 
Apa este un nucleofil (și bază) prea slab pentru a reacționa cu 
Ș acest; 
atom de azot. De asemenea, alcoolii şi eterii sînt inerţi. eta are loc 
cu ioni cu nucleofilicitate mai mare (HO-, NO-, HSOş, Ny), cu molecule 
bazice (RNH,, RNH) sau inele aromatice îmbogăţite în electroni prin 


existenţa la nucleu a unor substituenţi donori de electroni (ioni i 
amine aromatice; v. § 19.2 şi 22.2). Ci 


A, | Reacţia sărurilor de diazoniu cu baze 


Îr—NIIS” + AgOH —> Ar- N$ JOH 


Sare de Hidroxid de 
arendiazoniu arendiazoniu 


> Ar-N=N-—0H 
Arendiazoacid 
(Arendiazohidroxid) 


N „Prin tratarea sărurilor de diazoniu, la rece, cu hidroxid de argint, 
precipită halogenura de argint, iar în soluţie se formează hidroxidul de 
diazoniu (A. Hantzsch, 1912). Hidroxidul de diazoniu este o bază tare 
complet disociată în ioni, care nu se poate izola în stare pură. În soluţie 
apoasă, rece, se izomerizează, la echilibru, cu diazoacidul instabil şi el 
şi care se descompune, cu eliminare de apă, formînd un diazoozid (anhi- 
dridă) cu formula probabilă (Ar—N=N),0. Prin reacidularea soluției de 
hidroxid de diazoniu se reface sarea de diazoniu. Evident operația trebuie 
făcută înainte de descompunerea diazoacidului în diazooxid. i 


Arendiazoacizii sînt acizi tari; în soluţie apoasă, există echilibrul : 
Ar—N=N—0H + H,O > Ar-N=N—0 + H0 


„Prin alealinizarea, soluţiei unei sări de diazoniu cu hidroxid de 
sodiu se formează sărurile de sodiu ale diazoacizilor (diazotaţi). La rece 
se formează, sin-diazotaţi. La încălzire sin-diazotaţii trec în anti-diazotați 
(sau izodiazotați). Aceştia se formează şi direct din sărurile de diazoniu 
la tratarea lor cu hidroxid, la cald (50—60°). 


OH m Q 
N+ ANo Zi 
Q = Ò 


sin ` anti 


„Atât sin cît ṣi anti-diazotații trec la tratare cu acid mineral în săruri 
de diazoniu. . ` . 
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sin-Diazotaţii se află în echilibru cu ionul de diazoniu de aceea 
ei dau reacţiile acestora, de ex. dau reacția de cuplare cu fenoli (v. mai 
departe). anti-Diazotaţii, izomeri trans, mai stabili, sînt izolabili şi con- 
servabili în stare solidă. Ei se transformă în săruri de diazoniu numai la 
tratare cu acid mineral. Deoarece reacţia de cuplare cu fenoli este o reacţie 
a ionului de diazoniu, anti-diazotaţii nu cuplează. 


B. | Reacţia sărurilor de diazoniu cu ionul cian. Diazonitrili 


+ j + 3 
| Ar NN +7CN Z2 Ar—N=N]JCN7 ——> Ar—N=N—CN 


Cianurile alcaline (NaCN, KON) dau cu sărurile de diazoniu, la rece, cianuri 
de diazoniu care; la scurtă vreme după preparare se transformă în sin- 
diazonitrili (cu grupa ON legată covalent de azot). Ca şi sin diazotațtii, 
sin-diazonitrilul este în echilibru cu cianura de diazoniu, de aceea dă 
reacţie 'de cuplare. sin-Diazonitrilul trece apoi în anti-diazonitril, forma 
stabilă, care nu cuplează. 

Izomerul anti poate fi transformat în izomer sin în prezență de 
lumină ultravioletă, care furnizează energia necesară trecerii izomerului 
stabil în cel nestabil. Transformarea poate fi urmărită prin reacția de 
cuplare sau prin prezența ionului cian în soluție, forma sin fiind în echi- 
libru cu ionul de diazoniu. 

CH —NZICN > QGH, —-N —> Cata —N 
Nei NCN 


sin anti 
Cei doi compuşi sînt izolabili în cazul p-elorfenildiazonitrilului 
(obţinut din ionul de diazoniu format prin diazotarea p-eloranilinei). 
Forma, sin trece în p-clorbenzonitril la tratare cu pulbere de cupru. 
CI—CH,—N=N-CN — CIC, —CN -+ Ne 


Forma anti poate fi transformată prin hidroliză în acidul carboxilic cores- 
punzător. 
CI—C$H,—N=N—CN —> CI—C4H, —N=N—CO0H 


©. | Reacţia de cuplare 
a. Reacţia sărurilor de diazoniu cu fenoli 


- QO 


Prin tratarea soluției apoase a unei sări de diazoniu,la rece (0°—5°), 
cu soluţia apoasă a unui fenoxid (fenol dizolvat în hidroxid de sodiu) se 
formează un azoderivai. Această reacție stă la baza sintezei de coloranţi 
azoici şi este cunoscută sub numele de reactia de cuplare. 
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cuplează în poziția 1 (orto).Are lo î iți 
tuiți în poziția para cu fikan mor EPRS e 


n OH 
+ CeHs—N= 
CsHs—N=N)] X7 + Ç E iul 
OCHa OCH, 


diazoniu. Acesta este un electrofil slab. 

€ sta de aceea 

inelul benzenic îmbogățit în elei oni s 
e, . nè T 

din ionul de fenoxid. liceal 


La o alcalinitate mai mare a mediului î 
i jt ; ediului decît pH g i 
rentă, captarea, ionului de diazoniu de către ionul hidroxil, data orare 


tantă. De aceea, vi N iei 
librului ea viteza reacției de cuplare cu fenolul scade datorită echi- 


RI 
CoH5-NEN + HO” > CH,—N=N-—0H 
care micșorează concentrația de ion de diazoniu. 


b. Reacţia, sărurilor de diazoniu cu amine terțiare aromatice 


+ = 
(zu x + C Ncn =s 
TER (J en 


Săruril iazoni i ă i ; 
Ri cpr A azonini re nonea cu amine terțiare aromatice, în 
v cetic, formînd aminoazo-derivati în 
ro piper . etic, i azo-dlerivaţi. Amin 
ționează sub formă de amine libere în care se manifestă efectul A 


Jugare, et; S a IC 3 
conju; e, donor. de electroni al grupei amino. asupi enit 
p! asupra nucleului ar omatie : 


N HA) 
“+t N 
Ar—NEN: YZ [A zi se ae + 
Ev ici (Y BA iN Saje dica 
mia Vin A 
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e. Reacţia sărurilor de diazoniu cu amine primare aromatice 


e Ar N=N—Ar—NH, 
—NSNICI HN ar 
Ar Na NICI: Ha =Ar—N=N—NH-—Ar 


Aminele primare aromatice pot reacţiona cu ionul de grona 
la azot formînd diazoaminoderivați sau la nucleu cu formare de p 
aminoazoderivați. 

p “ i , R 

Condensarea ionului de benzendiazoniu (electrofil) cu annn K 
azot al amnilinei (nucleofil) are loc în mediu de acid acetic i acean hs Bens 
zează preparativ prin adăugare de acetat de sodiu în soluția 
linei, diazotate pè jumătate. E EENS 

Diazoaminobenzenul format este o substanță saibe de pe m 
insolubilă în apă. În prezenţă de acizi minerali, mp i enze 
o transpoziție moleculară, trecînd în para-aminoazobenzen. 


i 
TN - = ag 
(Hi x + LS = (Onze Y 
(es Yen 


iţia di i lui în p-aminoazobenzen este o 
Transpoziția diazoaminobenzenul i A 
iranspoziţie intermolecular. Reacția are loc în două etape : descompunerea 
diazoaminoderivatului protonat în anilină şi ion de diazoniu şi reacţia 
normală de cuplare a acestui ion cu inelul aromatice al anilinei. 


(a) A ZY NA CH Zy = 
(ii + (Su, -= (Si (Se 


: lui 
Jovezi în favoarea acestui mecanism au fost aduse prin. tratarea diazoaminobenzenului > 
ea ac 
în cataliză acidă, cu exces dintr-o altă amină, de ex. dimetilanilină (mai bazică decit ani 
lina). Produsul de cuplare, în acest caz, s-a dovedit a fi para-dimetilaminoazobenzenul. 
. l d Ji i 


Prin tratarea sării de benzendiazoniu su anilină, e mediu 
mai acid decit acidul acetic, de ex. acid formie, în zii air a 
zenul este disociat în anilină şi sare de diazoniu, se obține direct p 
aminoazobenzen adică produs normal de cuplare. PETE E N 

Substituenții prezenți în nucleul aromatic al sori de a 
pot mări, respectiv micşora, caracterul electrofil al grupei diazo. 
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tuenții atrăgători de electroni măresc, prin efectul de conjugare, carac- 
terul electrofil ; substituenții donori de electroni micşorează acest caracter. 


Tonul de p-nitrobenzendiazoniu este de 13 
decit ionul de benzendiazoniu, iar ionul de p-me 
de 100 de ori mai puţin reactiv. 


00 de ori mai reactiv 
toxibenzendiazoniu este 


D. | Reducerea, sărurilor de diazoniu. Sinteze de arilhidrazine 


+ 
| Ar—N=N]XT — Ar NH-NH 


Prin reducerea, sărurilor de diazoniu cu bisulfit de sodi 
un acid sulfonic al arilhidrazinei care, la hidroliză, trece în 
respectivă (Æ. Fischer, 1878). 


Fenilhidrazina se obține din clorură de benzendiazoniu prin tratare 


cu sulfit de sodiu şi bioxid de sulf prin următoarea succesiune de reacții 
(R. Huisgen, 1961). 


iu se obţine 
arilhidrazina, 


+ 
CH, —N=NICI” + NaSO, —> C,H,—-N=N—SO,Na + NaGi 


CH- N=N—S03 + HSO7 —> CH,-N-NH-SO7 
f 
soy 


CH, —N-NH-— S07 +2 H,0 —> CH —NH—NH, + 2 HSOF 
f ab 
So 


Întrebări 


e 22.1. Scrieţi formulele următoarelor amine : 

a. izopropilamină, b. diizopropilamină, e. metiletilamină, d. metilbenzitamină, e. tenilalil- 
metilamină, f. benzilmetiletilamină, g. ditenil-p-tolilamină, h. trifenilamină, i. p-toluidină, 
e bis-(p-dimetilaminofenil)-amină, k. 2-(dimetilamino)-butan, L dietilaminoctan, m. 1-dimetil 
-amino-2-aminopropan, n. 1-(metilamino)-3-metilhexan. 

e 222. Arătaţi care din aminele de la 
Scrieți formulele sărurilor de amoniu cor 
e 22.3. Care din aminele de 1 
Justificaţi răspunsul. 


intrebarea 22.1 dau săruri cu acid clorhidric diluat- 
espunzătoare. Explicaţi diferenţele de bazicitate. 
a întrebarea 22.1 sînt chirale? Se pot scinda in enantiomeri ? 


18 22. Compuşi organici ai azotului I. Amine 


_e 22,4. Sericţi structurile sărurilor cuaternare de amoniu formate din aminele de la întrebarea 
22.1 prin reacţie cu iodura de n-butil. Care din bazele cuaternare corespunzătoare sint scindabile 
în enantiomeri? 
e 22.5. Sărurile cuaternare de amoniu se racemizează ușor în dizolvanți nepolari (CHCI) și 
mai greu în apă. Scrieţi mecanismul racemizării și explicaţi efectul dizolvantului. 
e 22.6. Care din următoarele amine este mai bazică : 
a. CaH,NH2, b. (CoH;)NH, c. (CH) N, d. FaC—CHNH,, e FCHCHNH2 
Care din acizii conjugați ài acestor baze vor fi mai tari? 
e 22.7. Care este pH-ul unei soluţii apoase de metilamină în care concentrația metilaminei 
este riguros egală cu a cationului său conjugat? 
e 22.8. Scrieţi ecuația reacției de protoliză a metilaminei în metanol, în absenţa apei. Știind 
că autoprotoliza metanolului are Kp = 1,2: 10-17, jar Kaa metilaminci este egală cu 1,0: 10%, 
arătaţi care este valoarea Kpa metilaminei în metanol. 
e 22.9. De ce sînt aminele aromatice mai puţin bazice decit cele alifatice? 
a. Scrieţi structurile limită ale anilinei şi ale ionului de aniliniu. 
b. Arătaţi cum este influențată bazicitatea grupei NH, de către grupele CH}, CF, şi 
NO, din poziţiile orto, mela şi para. 
e. Care este structura acidului snlfanilic (para-aminobenzensulfonic)? dar a acidului 
antranilic (orto-aminobenzoic) ? 
e 22.10. Atomul de hidrogen aminic are caracter slab acid (pKa ~ 40). 
a. Arătaţi cum se poate obţine diizopropilamin-litiu. 
b. Scrieţi reacţia cu iodura de metilmagneziu. 
c. Arătaţi ce concluzii se pot trage din reacția iodurii de metilmagneziu cu următorii 
compuși : 
a. CaHNE b. (CHNH, c. (CH),N, d. H,N—CH,CH,OH, c. H;N—GAH,—CHz0H, 


1. (GHJaN— Cel, OH, g- Cot — S0—NHCH, h. GH, NH- GOGH 


e 22.11. Propuneţi metode de sinteză pentru următoarele amine, pornind de la materiile prime 
indicate în paranteze : 
a. anilina (benzen), b. orto-, meta- și para-fenilendiamine (benzen), c. a- și B-naftilamine (nafta- 
lină), d. meta-bromanilină (nitrobenzen), e. 9-aminoantracen (antracen), f. l-aminoantracen 
și 2-aminoantracen (antracen), g. 2-aminoiluoren (fluoren), h. acid para-aminobenzoie (toluen), 
i. meta-nitroanilină (benzen), į. orto-nitroanilină (beznen), k. meta-aminofenol (benzen), ]. 1,3,5- 
triaminobenzen (benzen), m. 2,6-dinitroanilină (benzen), n. 2,6-diclor-4-nitroanilină (benzen). 
e 22.12. Propuneţi metode industriale pentru sinteza următoarelor amine : 
a. metilamină, b. dimetilamină, c. trimetilamină, d. etilamină, e. dietilamină, f. trictilamină, 
g. dimetilanilină, h. dietilanilină, i. orto- şi para-icnilendiamină. 

e 22.13. Arătaţi metodele generale de sinteză de amine primare din următoarele materii prime : 
a. compuși carbonilici, b. amide, ce. nitrili. 

e 22.14. Arătaţi metode generale pentru obținere de amine secundare. Luaţi ca exemplu sin- 
teza metiletilaminei și a difenilaminei. 

e 22.15. Cum se poate separa toluidina dintr-un amestec conținînd acid benzoic și alcool benzilic 
e 22.16. Scrieţi reacţiile anhidridei ftalice cu ciclohexilamina. 

e 22.17. Propuneţi o cale pentru obţinerea N-butilanilinei (fenilbutilaminei) avind la dispoziţie 
următorii reactivi : anilină, acid acetic, clorură de n-butil și reactivii anorganici necesari. 

e 22.18. Scrieţi reacţiile anilinei cu următorii compuși : 
a. acid acetic, b. anhiaridă acetică, c. clorură de benzoil, d. benzensulfoclorură, e. anhidridă 
ftalică la 100° și la 200°. 
Arătaţi condiţiile de reacţie pentru fiecare caz. 

e 22.19. Arătaţi etapele sintezei 1,6-diaminohexanului pornind de la ciclohexan (intermediari 
ai sintezei sînt ciclohexanona şi produsul ei de oxidare, acidul adipic; v. $ 24.6.2.B.2). 

e 22.20. Transformaţi acidul fenilacetic în : a. feniletilamină, b. benzilamină. 
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e 22.21. Arătaţi etapele sintezei următoarelor amine: 

a. ciclopentilamină (din ciclopentanonă), b. N-dimetiiciclopentilamină, c. N-metilpirolidină 
(din acid succinic), d. terț-butilamină (din terţ-butanol), e. benzilamină (din toluen), f. para-anisi- 
dină (din anisol), g. feniletilamină (din toluen). 

e 22.22. La nitrarea anilinei în acid sulfuric concentrat se obține mefa-nitroanilină. Explicaţi. 
e 22.23. Propuneţi o cale pentru transformarea stereospecifică a R-2-butanolului în $-2-butil- 
amină. Justificaţi fiecare etapă a sintezei. 

e 22.24. Care va fi produsul major la descompunerea termică a formelor treo și eritro ale amin- 
oxidului 2-N-dimetilamino-3-fenilbutanului. Explicaţi mecanismul eliminării. 

e 22.25. Cum reacţionează la încălzire următorii compuși : 


a. CH,—CH—CH, —CH(CH;)» b. CH,—CH—CH—CH(CH,)» 


| | 
+N(CH;), HOT 0 N(CH) 


c. CH, —CH—CH;—CH(CH,)2 


l 
N(CH) I 


e 22.26. La degradarea Hoffmann a bazei cuaternare de 2-deuterobutil-3-trimetilamoniu se 
formează cis-2-butenă, trans-2-butenă şi 1-butenă. Care este produsul major? 

a. Arătaţi care din cele două 2-butene conține deuteriu.: Scrieţi conformerii care reac- 
ţionează și explicați. 

b. Propuneţi metode pentru sinteza bazei cuaternare deuterate pornind de la cis- şi de 
la trans-2-butenă. 

e 22.27. Ce se obține la tratarea cu acid azotosa următoarelor amine :a. butilamină, b. di- 
butilamină, c. tributilamină? 

Din care din produșii reacţiilor de mai sus puteţi prepara N,N-dibutilhidrazină? Ară- 
taţi cum. 

e 22.28. Ce se obţine la tratarea ciclobutilaminei cu acid azotos? Scrieţi intermediarii și expli- 
caţi rezultatul. 

e 22.29. Ce se obţine la tratarea cu acid azotos a t-aminometil-1-ciclohexanolului ? 

e 22.30. Ce produs de reacție prevedeți la tratarea neopentilaminei cu acid azotos în solu- 
ţie apoasă? 

e 22.31. Arătaţi mecanismul formării clorurii de benzendiazoniu din anilină și acid azotos. 

a. Scrieţi structurile limită ale ionului de benzendiazoniu. Explicaţi motivele stabilităţii 
mărite a ionilor de diazoniu aromatici în raport cu cei alifatici. 

b. Daţi exemple din care să rezulte caracterul electrofil al atomului de azot marginal 
din gruparea diazo. 

c. Demonstraţi prin reacţii chimice că între grupa diazo şi inelul aromatic există o 
conjugare. Precizaţi sensul în care are loc deplasarea de electroni (spre nucleu sau de la nucleu). 

e 22.32. Ce reacţii au loc la încălzirea unei soluţii apoase de clorură de benzendiazoniu ? 

e 22.33. Ce sint sin- și anti-diazotaţii?, Prin ce se deosebesc de hidroxizii de diazoniu? Ce 
echilibre există intre ei? Cum se transformă un diazotat în sare de diazoniu? dar un sin-dia- 
zotat în anti-diazotat și invers? Ce reacţie caracteristică propuneţi pentru a distinge între sin- 
şi anli-diazotaţi? 

e 22.34. Arătaţi ce se formează la tratarea clorurii de p-nitrobenzendiazoniu cu NaOH la 0° 
şi la 50°. Care din cei doi compuși va reacţiona cu f-nattol. Explicaţi. În ce condiţii poate reac- 
iona cu B-naftol şi compusul izomer? Explicaţi reacțiile carc au loc. 

e 22.35. Arătaţi reacţiile clorurii de p-nitrobenzendiazoniu și de p-metoxibenzendiazoniu cu 
următorii reactivi: 

a. AgOH, b. KCN, c. CuCN, d. KI, c. NaBF, (la rece și la cald), f. CuBr, g. CuCl, h. HPO, 

i. NaOH în benzen, j. NaN,, k. xantogenat de etil (C,H; O—CGSSNa). 


e 22.36. Cum se obţine fenilhidrazină din clorură de benzendiazoniu ? Discutați mecanismul 
reacțici. 
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e 22.37. Ce se înţelege prin reacţia de cuplare? Demonstrați că reacţia de cuplare este o reac- 
ţie de substituție electrofilă. 

a. Care din cele două săruri de diazoniu de la într 
mai mare la cuplarea cu B-naftol? Explicați de ce. 

b. Scrieţi mecanismul reacției de cuplare a clorurii de benzen 
anilină și anilină. Arătaţi pH-ul optim pentru fiecare reac 
tatea unui anumit pH, 

c. Arătați condiţiile în care anilina reacționează la azot şi nu la nucleu. Explicaţi moti- 
vele acestei comportări. În ce condiţii se transformă produsul acestei reacţii în p-aminoazobenzen. 
Scrieţi mecanismul transpoziţiei. 


ebarea 22.35 va reacționa cu viteză 


diazoniu cu fenol, dimetil- 
ție şi explicaţi necesi- 


e 22.38. Metiloranjul este folosit ca indicator. Cum se sintetizează? Care este structura și 
culoarea indicatorului în mediu acid și care în mediu bazic? Explicaţi virarea culorii. 

e 22.39. Propuneţi sinteze pentru următorii compuși utilizind reacţiile sărurilor de diazoniu : 
a. 2,4,6-triclornitrobenzen, b. 3-brom-4-iod-toluen, c. alcool metafenoxibenzilic, d. para-nitro- 
tiofenol, e. etilfeniltiocter, f. Para-azidotoluen, g. acid antranilic (orto-aminobenzoic), n. mela- 


iodnitrobenzen, i. 1-fluor-2,4,6-tribrombenzen, j. î2-fluorbrombenzen. 
t 


23. COMPUŞI ORGANICI AI AZOTULUI H 


De la compușii anorganici oxigenaţi ai azotului por fi derivati 
compuşi organici cu funcțiuni oxigenate ale azotului, Astte , eri 5 le 
azotic, prin înlocuirea grupei OH cu un radical ganien Tora tă ră 
derivați; de la acidul azotos derivă Ditrozo-derivaţi. Prin în! zi iaz to 
milor de hidrogen din hidroxilamină cu radicali organici rezultă derivat: 
organici ai hidroxilaminei. 


HO— NO, HO—NO TENSOR 
Acid azotic Acid azotos Hidroxilamină 
R—NO;, R—NO R—NH-—OH PRE 
Nitro-derivaţi Nitrozo-derivaţi Derivați organici ai hidroxilaminei 


Se cunosc derivați substituiţi ai hidrazinei. 


R-NH—NH, RN—NH; R-—NH-—NH-—R 
În afară de aceste tipuri de compuşi, în care R poate îi un pei 
alchil sau aril, există o serie de compuşi organici cu doi atomi de azot, 
uniţi între ei prin legături duble, care nu au corespondenți anorganici. 
Ar—N=N—Ar jAr—N=N—Ar 


4 
o 


Azo-derivat Azoxi-derivat 


De asemenea nu au corespondent anorganic diazo-derivetii alifa- 
tici, R—CH=N=N. 


23.1. NITRO-DERIVAȚI 


23.1.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Nitro-derivaţii alifatici pot fi primari, secundari Și cl azi dee 
funcţie de natura atomului de carbon de care este legată grupa NO,; 
cei aromatici sînt terțiari prin structura lor. 


Ar— NO, 
Terţiar 


R,C—NO, 
Terţiar 


RCH— NO, 
Primar 


R,CH— NO, 
Secundar 
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Numele nitro-derivaților se formează prin adăugarea prefixului 
nitro la numele hidrocarburii. 


23.1.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Atomul de azot poate să grupeze în jurul său opt electroni; el poate forma 
cu unele elemente din perioada a doua, între care şi oxigenul, legături 


duble z (p, p). 
Teoria electronică formulează grupa nitro cu un atom de oxigen 
dublu legat de azot şi cu celălalt atom de oxigen legat coordinativ. 


+30: jö: 
Z sau —Z 
NGT Nä: 


Conform acestei formule distanțele între atomul de azot şi cei doi 
atomi de oxigen ar. trebui să fie inegale. Legătura simplă N—O, în com- 
puşii organici, este de 1,37 Å iar legătura dublă N=0O de 1,15 Å. În grupa 
NO, distanţele între cei doi atomi de oxigen și atomul de azot sînt egale, 
de 1,22 Å, iar unghiul între legături de 130° (valori egale cu ale grupei 
nitro din acidul azotic). Cei trei atomi ai acestei grupări și atomul de 
carbon de care este legată se află în acelaşi plan (fig. 23.1). 


122 
fe 
) 


a) 
— N 1302 
fo 

122Â 


Fig. 23.1. — Structura grupei nitro. 


Aceste date, bazate pe măsurători fizice, de ex. ditracția razelor X 
în cristale sau difracția electronilor în stare de vapori, arată că în grupa 
nitro nu există legături duble şi simple ci electronii sînt delocalizați între 
cei trei atomi, cu alte cuvinte există o conjugare izovalentă care face ca 
legăturile să fie egale şi echivalente între ele. 


A. ör se j oh 
+ ZO + : + 4 

R— g —— R— —NZ 
N Ng: sau R Kov- 
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Grupa NO, este polară. Momentul electric al nitrobenzenului este 
g = 4,03 D, al nitrometanului este de 3,13 D. Direcţia momentului electric 
rezultat coincide cu direcţia legăturii C—N datorită simetriei grupei nitro, 
în care sarcina pozitivă întreagă este la azot iar sarcina negativă este egal 
repartizată între cei doi atomi de oxigen. Dinitrobenzenii izomeri se deo- 
sebesc prin momentele lor electrice; izomerii orto (u = 6,00 D) și meta 
(u = 3,17 D) au moment electric diferit de zero, izomerul para are p, = 0 
datorită compensării efectelor celor două grupe nitro (întocmai ca la 
clorbenzeni, v. $ 17.5). 

Aciditatea nitro-alcanilor. Grupa nitro are un efect acidifiant asupra 
atomului de hidrogen din poziţia «œ. Nitrometanul are pK, 10,2, bitroetanul 
8,5, iar 2-nitropropanul 7,8. 

Aciditatea hidrogenului din poziţia « a nitro-derivaţilor primari 
şi secundari (cei terțiari nu au atom de hidrogen în această poziţie) se 
datorează efectului atrăgător de electroni al grupei NO, şi capacităţii acestei 
grupe de a stabiliza prin conjugare carbanionul format prin eliminarea 
protonului din g. 


23.1.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Nitrarea directă a hidrocarburilor aromatice 
Ar—H + HONO, —> Ar-—NO, + H,O 


Condiții : amestec nitrant ; reacție de substituție electrofilă. 


Nitrarea directă a hidrocarburilor aromatice este una din reacțiile 
cele mai importante ale chimiei compușilor organici aromatici ai azotului 
deoarece, după cum s-a văzut în capitolul anterior, nitro-derivaţii cou- 
stituie materialul de bază pentru sinteze de alți compuşi aromatici cu 
azot, iar prin intermediul aminelor şi al sărurilor de diazoniu constituie 
calea sintetică cea mai accesibilă pentru introducere de diferite grupe 
funcţionale în inelul aromatic. 

Nitrarea benzenului se face prin tratarea hidrocarburii, la 50—60°, 
cu un amestec de acid azotic și de acid sulfuric (amestec nitrant). 


Cel, + HONO, — C,H, —NO; + H,O 


, Grupa nitro fiind un substituent care dezactivează nucleul, la 
nitrarea nitrobenzenului se utilizează acid mài concentrat şi temperatură, 
mai înaltă; se obţine meta-dinitrobenzen. i 


NO, NO2 


CH, CHa Chs 
na NO 
NO, 
NO2 


ve 
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Toluenul se nitrează cu amestec nitrant, mai ușor decit benzenul 
(grupa CH, activează nucleul), în poziţiile orto şi para; cu exces de amestec 
nitrant se obține 2,4-dinitrotoluen şi 2,4,6-trinitrotoluen (acesta este cunos- 
cut sub numele de trotil ca exploziv stabil la manipulare, a cărui explozie 
trebuie inițiată de un detonator; amestecat; cu azotat; de amoniu servește 
ca exploziv de siguranță în scopuri pașnice). 

Naftalina se nitrează numai în poziţia «; cea de-a dona grupă nitro 
intră în inelul nesubstituit, în poziţiile 5 şi 8. 


` 02 NO, NO,  NO2 
>- QO 
—— —— + 
Pa 


i 
NO3 


b-Nitronaftalina se obține din sarea de diazoniu formată prin 
diazotarea B-naftilaminei (v. § 22.3.7). 

Mecanismul nitrării hidrocarburilor aromatice cu amestec mitrani. 
a. Agentul electrofil al nitrării este ionul de nitroniu NO. Acesta se for- 
mează în reacția dintre acidul azotic şi acidul sulfuric. 


HO— NO; + 2 H,S0, —> NOf + H,0* -b 2 HSO7 


Acidul azotic funcționează in prezență de acid sulfuric ca bază. Ionul de nitracidiu, 
format prin protonarea acidului azotic, disociază în ionul de nitroniu şi apă, care cu acidul 
sulfuric formează ionul de hidroniu. 


i 
HO—NO, + H,S0, Z> H,0—NO, + HSOF 
+ 
HO0—NO, —> NO + H,O 


H0 -+ HSO, —> HOt + HSOT 


Intervenția ionului de nitroniu, ca agent electrofil, în reacția de 
nitrare a hidrocarburilor aromatice este sprijinită de mai multe date experi- 
mentale. De exemplu, prin crioscopie în acid sulfuric a soluțiilor de acid 
azotic a fost pusă în evidență prezenţa a patru ioni (factor van’t Hoff 
i = 3,82), în acord cu ecuația globală de mai sus. ` 


Ioni de nitroniu stabili există în unele săruri, ca de ex. fluoboratul de nitroniu, eris- 
talizat, obţinut în reacția dintre clorură de nitril și îluoborat de argint. 


NO,CI + AgBF,— NOŽ BF + AgCl 
Fiuoboratul de nitroniu este un agent de nitrare foarte activ. 


Din datele spectrale (TR, Raman şi difracția razelor X) s-a stabilit 
că ionul de nitroniu prezintă analogie cu molecula liniară de bioxid de 


ze + . 
carbon, cu care este izoelectronie (:(0=N=0:). 


e 
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i Intervenția ionului de nitroniu ca agent electrofil este confirmată 
şi Sa date de măsurători cinetice ale reacțiilor de nitrare aromatică, în 
cele mai variate condiţii. Este dovedit că viteza reactiei de nitrare crește 
cu mărirea concentraţiei de ioni de nitroniu prezenţi în amestec. 

b. Intermediarul în reacţia de substituție electrofilă a benzenului 
cu grupa nitro este ionul de nitrobenzenoniu. 


H NO2 N 


i 
mi = DO 


Etapa lentă, determinantă, de viteză, a reacției de nitrare 

b: . : À P est f a 
marea intermediarului ; eliminarea protonului este etapa rapidă îi de 
aceea reactia de nitrare aromatică nu prezintă efect izotopic cinetic (v. şi 
mecanismul substituției electrofile aromatice, $ 11.6.A). sa 
- c. Nitrarea fenolului (mai: reactiv decit benzenul nu ită 

\ A tiv ne 

amestec nitrant. Ea are loc cu acid azotic diluat şi duce la rodii de pi 
stituție în poziţiile orto şi para. 


OH On OH 
NO2 
— + 
NO2 


Spre deosebire de nitrarea hidrocarburilor, nitrarea fenoli 
, re € i ] enolilor cu 
acid azotic diluat decurge printr-o nitrozare prealabilă urmată, de oxidarea 
nitrozofenolului format, pe socoteala, acidului azotic, care trece în acid 
azotos şi astfel se continuă ciclul. 

HO-—GH, + HO—NO —> HO—C,H,—NO +- H0 


HO-—CH,—NO + HO-—NO, 


> HO—CH,—NO, + HO—NO 


B. | Nitrarea, directă a hidrocarburilor saturate 
R—H + HONO, — R-—NO, 
Condiţii ; HNO, diluat (15—50 %) ; temp. aprox. 100° ; vas închis; 
HNO, conc., fază de vapori, temp. circa 400° 


Hidrocarburile saturate pot fi nitrate direct în condiţii ii 
homolitice. Agentul de nitrare este hipoazotida, NO; „provenită, da iri 
azotic. Reacţia este sensibilă la promotori (Oz, Cl, Bra) care inițiază reacția 
de formare de radicali liberi R-. Mecanismul nu este înlănţuit (A. I 
Titov, 1946). Etapele pot fi astfel formulate : i a 


R—H + *NO2 —? R+ HNO, 
R+ NO, —> R—NO, (+ R—ONO) 


~ 
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Nitrarea hidrocarburilor saturate nu duce, în general, la produşi 
de reacţie unitari. Ea este însoţită de ruperi homolitice ale catenei care duc 
la produși secundari de nitrare, inferiori. 


în arilaleani nitrarea homolitică, cu acid azotic diluat, Ja temperatură ridicată, duce 
Ja produs de substituție în catena laterală. 


Coty — CH, + HNO, —> C,Hs—CH,— NO, + H,O 


Din toluen se obține astfel fenilnitrometan (o altă metodă de sinteză, v. răspunsul la între- 
barea 23.3). 


C. | Sinteze de nitro-derivați alifatici din compuși halogenați 
R—=X + AgNO, —> R-NO, + R-ONO 


e 


> DMFA 
R—=X + NaNO, —— > R-NO+ R— ONO 


“Nitro-derivaţii alifatici în care radicalul alchil este primar sau secun- 
dar se obțin preparaitiv din compuși halogenaţi prin tratare cu nitrit de 
argint; alături se formează esteri ai acidului azotos, izomeri ai nitro-deri- 
vaţilor (V. Meyer, 1876). Nitrilul de sodiu poate fi utilizat în reacția de 
substituție a compuşilor halogenaţi alifatici (primari și secundari) numai 
în prezenţa unui dizolvant, aprotic dipolar (v. $17.7 .1.A.b) cum este dimetil- 
formamida sau dimetilsulfoxidul (N. Kornblum, 1956). 

Substituţia halogenului cu ionul nitrit dă rezultate numai la com- 
pușii halogenaţi primari, la care reacţia decurge prin mecanism SN2. 
Halogenurile de alchil terțiar, în aceste condiţii, suferă eliminare, prin reacţii 
cu mecanism Et (v. § 17.7.2). , 

Nitrometanul, primul termen al seriei nitro-derivaţilor alifatici, 
se obține, la seară de laborator, din acid monoeloracetic şi nitrit de sodiu; 
acidul nitroacetie forma în reacţie se decarbozilează, pe măsură ce se 
formează, (v. $..26.6.1.B.a). 


CI—CH,—COONa + NaNO, 


-> O,N—CH,—COONa + NaCl 
O,N—CH,—COOH —> CH,—NO, + CO, 


Nitro-alchenele se pot obține prin reacția de condensare a com- 
puşilor carbonilici cu nitro-aleani (v. $ 24.6.1.0.î) urmată de eliminarea 
apei din nitro-alcoolii obţinuţi. 


CH, —CH=0 + CH,— NO, —> CoH,—CH-—CH,— NO» —> CH;—CH=CH-N0; 
| 
OH Nitrostiren 
Tzobutena dă cu acid azotie fumans nitroizobutenă. 


(CHC GH ——> (CH), 0 = CH NO, 


23.1.4. PROPRIETĂŢI FIZICE 


Nitro-derivaţii sînt substanţe lichide, cu puncte de fierbere ridicat 
sau substanţe solide, cristalizate. 
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Nitro-derivații sînt insolubili în apă; ei sint ușor solubili în alcool 
eter, benzen. Nitrobenzenul are miros de migdale amare. Nitro-derivații 
sînt toxici. La încălzire la temperatură mai înaltă, mai ales polinitro- 
derivații se descompun violent, exploziv. i 


Tabela 23.1 


Constante fizice ale unor nitro-derivaţi 


Nitro-derivat p.-i., °C | Nitro-derivat | p.î., *C P-t, °C 


Nitrometan 101 o-Nitrotoluen 222 
Nitroetan - 114 m-Nitrotoluen 89 
Nitrobenzen 216 p-Nitrotoluen 52 


ȘI În spectrul IR, nitro-derivații dau absorbții intense datorite vibra- 
țiilor de alungire simetrice (1 320 cm 1) şi antisimetrice (1 515 —1 570 em) 
ale legăturilor N—O. 


E po ZO 
ci HN 
CH3 NS CH3 So 

simetric antisimetric 
v 1380 em 1570 cm 


Ă i În spectrul RMN este caracteristică dezecranarea protonului œ 
învecinat; cu carbonul care poartă grupa NO, În CH>—NO, semnalul 
acestor protoni apare la 5 43 ppm. 


23.1.5. REACȚII ALE NITRO-DERIVAȚILOR 


A. | Reducerea la amine primare 
R-—NO, — R—NH, 
Condiţii : metale (Fe, Zn) și acizi; Họ/catalizator ; v. şi $ 22.3.0. 


Reacţia cea mai caracteristică a grupei nitro este reducerea ei la 
grupa amino. Reducerea cu metale şi acizi şi reducerea, catalitică sînt meto- 
dele cele mai des practicate pentru a obține amine primare (v. $ 22.3.0) 


CH,—NO, —> CH,—NH, 
Cot, NO, —> CoHl,— NE 


Reducerea cu metale şi acizi duce exclusiv. la amine primare. Din 
mitrobenzen, prin reducere cu fer şi acid clorhidric (metoda Bâchamp, 
1854) se obţine anilina. Această metodă a constituit, mulţi ani, cea mai 
importantă, metodă de fabricare a anilinei. Ba a fost înlocuită, abea în 
altimii ani, de metoda reducerii catalitice. i 
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Ecuația stoechiometrică a reducerii nitrobenzenului cu fer și aciă 
clorhidric ar fi: 


CHNO: -+ 2 Fe +6 HCI —> CH, NH, + 2 FeCh + 2H0 


În realitate, reacția de reducere are loc în prezență de cantități 
catalitice de HCl (1/40 din cantitatea corespunzătoare ecuaţiei stoechio- 
metrice). În această reacţie ferul este donorul de electroni iar donorul de 
protoni este apa. Reacţia poate îi formulată prin ecuaţia : 


4 CHNO: + 9 Fe + 45,0 —> 4CAH,NH, -+ 3Fe,0, 


B. | Reducerea niiro-derivaţilor aromatici ducînd la alți com- 
puşi cu, azot 
Ar—NH; 
Ar—NO, ——> [Ar—NO] > Ar—N=N—Ar 
Nitro-derivat Nitrozo-derivat Azo-derivat 


l l ji 


[9] 
Ar-NO $ 
Ar—NHOH ——— Ar—N=N—Ar 


> Ar-—NH-NH—Ar 
Hidrazo-derivat 


Ar-— NHa 
Amină Arilhidroxilamină Azoxi-derivat 

itro-derivaţilor aromatici cu metale (Fe, Zn) în mediu 
neutru e Sa derivați ai nigloSinarunei Etapa de oxidare intermediară 
de nitrozo-derivat nu poate fi izolată în nici una din condiţiile de reducere. 
Reducerile efectuate cu metale în mediu alcalin due la produși de conden- 
sare cu doi atomi de azot uniţi între ei (azo-derivaji, azoxi-derivaţi şi 
hidrazo-derivajţi). Toți acești compuşi prezintă importanţă practică, mare 
şi de aceea ei vor fi trataţi separat, în capitolele următoare. 


0. | Reacţii ale inelului aromatic 
a. Substituţia electrofilă, 


NO3 


În reacțiile de substituție electrofilă ale nitrobenzenului grupa nitro 

ă i î iți eacţia are loc cu viteză mai 

ientează noul substituent în poziţia meta. React teză mai 

mică decît reacțiile echivalente ale benzenului, de aceea se consideră că 
grupa nitro dezactivează nucleul benzenic. i f 

După cum se știe, orientarea substituției în inelul benzenic este 

determinată de natura substituentului preexistent în inel. Acesta influ- 

enţează formarea şi stabilitatea ionului de benzenoniu. intermediar, prin 

efecte electronice. î 
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„__ Grupa nitro este polară, cu sarcină pozitivă la azot. Structurile 
limită ale ionilor de nitrobenzenoniu care au sarcini pozitive la carbonul 
de care este legată grupa nitro (intermediarii substituţiei în orto și para) 
vor îi destabilizate. În intermediarul substituţiei din poziția meia, struc- 
turile limită nu au sarcini pozitive învecinate. Această, stare electronică 
este deci favorizată față de cele din intermediarii substituţiei în orio-para. 
(Reamintim că sarcinile nu trebuie considerate concentrate la atomii res- 
pectivi, intermediarii fiind stabilizați prin conjugare; se utilizează aceste 
formule pentru a reda fenomenul mai clar). 


E H E H 


m 
pe i 


"E R 
Coordonatele de reacție pentru formarea ionilor de nitrobenzenoniu. 


în cele trei poziţii, orto, meta şi para, comparate cu ionul de benzenoniu 
sînt redate în fig. 23.2 


3 
, 


al No: NO, 
i] H 

l Le AN 
Si EE sau (+) 

i AN n Re < 

i cAi 

| NO2 i 

| G 

| AR 

i tranziție `E 

| ` bT H 

i ! 

l / fe | 

| L intermediari 

| 


mersul reactiei —>- 


Fig. 23.2. — Coordonatele reacției de formare a ionilor de o, p şi 
m-nitrobenzenoniu şi (pentru comparaţie) benzenoniu. 


90 23. Compuși. organici ai azotului II 


Din diagramele de mai sus rezultă că energiile de activare pentru 
formarea ionilor de nitrobenzenoniu sînt, în toate poziţiile, mai mari decît 
la benzen ; există deci o dezactivare generală. Între cele trei poziții, poziția 
meia este mai puţin nereactivă decit celelalte două (nicidecum mai reac- 
tivă).. Astfel se explică de ce are loc substituţia mai greu în general și 
preferenţial în poziţia meta. 


b. Substituţia nucleofilä 
NO2 NO2 
ADN tn — + x 
p 
Í : 
x Y E 
i F. 
X=Cl,Br _ z 
Y=HO,RO,NHz; Y:=H0 , RO, NH3 


Grupa nitro, prin conjugarea cu electronii x ai inelului aromatic 
pozitivează poziţiile orto şi para (efectul nu influenţează, poziţia, meta). 
Datorită acestei structuri electronice, poziţiile orto și mai ales para au 
afinitate pentru reactanți nucleofili, de ex. HO-, RO- sau NH, BNH,, 
fiind capabile să dea reacţii de substituție nucleoiilă în care se deplasa 
un atom de halogen (uşor deplasabil sub forma de ion de halogenură, X-). 


O NOz 
IN 
A> + ci 
D o NZ | 
RÔ (èi Sa 


Alte aspecte au fost discutate în $ 17.7 3. 
D. | Reacţii specifice nitro-đerivaților primari şi secundari 
a. Tautomeria între forme nitro = aci-nitro 
Q: -H+ = 9: AJÈT +H+ 
Z7 Do n-tnoN Qi eo R-CH=N(* 2 
R-N, z> R-CH Mă, a, = 
Forma nitro Anion conjugat ambident 
+H+ Ö-H 
Z2 R-CH=) < 5 i 


Forma aci-nitro 


Nitro-derivații primari şi secundari pot exista în două forme tauto- 
mere izolabile : forma nitro (normală) și forma aci-nitro (acid pene 
La echilibru, forma aci se află în proporţie foarte mică, nedecelabilă prin 
metode obişnuite. 
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Intereonversia. celor două forme tauiomere are loc prin intermediul 
anionului conjugat, ambident, format prin eliminarea protonului acid din 
poziţia « din forma nitro (pseudoacid) sau a protonului acid, legat de 
oxigen, din forma aci. i 


, Q. Or aut ar 
+E H aA Eye iQ an + 
RCH—NL O == RÖN” RACNC o == BCN 
Në: Ng: á Nü: E Nö—H 
Nitro-derivat aci-Nitro- 
normal derivat 


Reprotonarea anionului are loc la oxigen, mai electronegativ decit 
atomul de carbon; se formează aci-nitro-derivat. Acesta trece apoi (prin 
intermediul aceluiaşi anion) în forma termodinamic mai stabilă, forma nitro. 

b. Obtinerea și unele reacții ale aci-nitro-derivaţilor. Nitro-derivaşii 
primari şi secundari sînt acizi slabi (pK, 8—10). Forma stabilă fiind forma 
nitro, pentru a realiza transferul protonului a la o bază, sînt necesare baze 
tari (NaOH, C:H;ONa). Reacţia de neutralizare este lentă, deoarece des- 
prinderea protonului are loc de la un atom de carbon (pseudoacid). 

Prin tratarea nitrometanului cu hidroxid concentrat sau cu etoxid 
de sodiu se obține combinația sodată a nitrometanului, sub forma unei 
sări stabile, complet disociate, uşor solubile în apă, 


= HCI 
CH—NO, + NaOH —> ÖH, —NO, </> CH,=N(0)0-]Nat —> CH=N(0)0H 


Prin acidulare se obţine aci-nitro-derivatul care, în timp, trece 
în nitro-derivatul normal, fără a putea fi izolat ca atare. 

aci-Nitro-derivaţii au putut fi izolați în stare pură în cazul altor 
nitro-derivaţi. Astfel, prin tratarea fenilnitrometanului cu etoxid de sodiu 
se obține combinaţia sodată care la acidulare dă aci-tenilnitrometanul, 
cristalizat cu p.t. 84°. La ședere sau la încălzire forma aci se transformă 
în forma nitro, lichidă. 

aci-Nitro-derivaţii sint acizi tari, de tăria acizilor carboxilici. Bi 
se dizolvă în soluţii apoase de carbonaţi alcalini, formînd săruri ale anionu- 
lui conjugat. 

aci-Nitro-derivaţii dau coloraţii roșii cu clorura ferică, ca şi fenolii. 
Colorajţia dispare la încălzirea soluţiei, pe măsură ce aci-nitro-derivatul 
se izomerizează în nitro-derivat; (forma normală). 

aci-Nitro-derivajii dau unele reacţii caracteristice între care merită 
menţiune transformarea în compuşi carbonilici (la tratarea sărurilor cu 
acid mineral, în exces, la rece) (M. Konovalov, 1893; J.U. Nef, 1894). 


2 R—CH=N(0)0H > 2R—CH=0 + N0 + H,O 


2 R&C =N(0)0H 


> 2R,C=0 + N0 + HO 


Prin tratarea nitro-derivaților cu acid sulfuric concentrat (85 %) 
se formează acizi hidroxamici. Prin hidroliza acestora, la cald, se obțin 
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acizi carboxilici şi hidroxilamină. Se realizează astfel transformarea unui 
nitro-derivat primar într-un acid carboxilic. 


+H+ —Ħ0 + 
R—-CH,—N0, = R—CH=N(0)0H 22 R—CH=N(0)0H} = R-CH=Ñ=0 &-> 


z Ho Š { 
<e> R-EH_N=0 2> R-CH-N=0 z> R—C=Ñ—-0H —> R-C=0 +H,NOH 


= 
| | | 


OH OH OH 
Acizi hidroxamici 


aci-Nitro-derivații reacționează cu diazometanul dind esteri ai formei 
aci (nitronaţi) ; aceștia la încălzire se descompun în aldehide şi în oxime. 


R—CH=N(0)0H + CHAN ——> R—CH=N(0)OCH, —> R—CH=NOH + 0=CH; 
Nitronat de metil Oximă Aldchidă 


Despre reacţiile de condensare ale nitro-derivaţilor cu compuși 
carbonilici ducînd la nitro-aleooli şi la nitro-alehene, v. $ 24.6.1.0.f. 


R—-CH=0 + CH,—NO, —> R—CH-CHp—NO, —> R—CH=CH—NO, 
| 
OH 


3.2. NITROZEO-DERIVAŢI 


Clasificare. Nomenclatură. Nitrozo-derivaţii conţin în moleculă 
grupa funcţională caracteristică N=0 (grupa nitrozo). Numele compu- 
şilor din această clasă se formează, prin adăugarea particulei nitrozo la 
numele hidrocarburii sau al compusului organic. 

Sint izolabili numai nitrozo-derivaţii alifatici terțiari, R;C—NO, 
care nu posedă atomi de hidrogen la carbonul de care este legată grupa 
nitrozo şi nitrozo-derivaţii aromatici care, prin structura lor, sînt terțiari. 

Nitrozo-desivaţii primari şi secundari nu sint stabili. Ei trec în 
formele tautomere mai stabile, izonitrozo-derivaţii. Nitrozo- derivații 
primari trec în aldoxime, cei secundari în cetoxime. Aldoximele şi ceto- 
ximele se obţin prin condensarea aldehidelor și a cetonelor cu hidroxilamină. 


R—CH,—N=0 —> R—CH=N-O0H €— R—CH=0 + H,NOH 
Nitrozo-derivat Aldoximă 


primar 
RCH—-N=0 > R,C=N—O0OH € RC =0 + H2NOH 
Nitrozo-derivat Cetoximă 

secundar 


Structură. Grupa nitrozo conţine atomul de oxigen dublu legat de 
atomul de azot. Legătura o se formează prin întrepătrunderea orbitalilor 
hibridizajţi sp? ai celor două elemente iar legătura m prin întrepătrunderea 
orbitalilor p. Perechea de electroni a azotului se află într-unul din orbi- 
talii hibridizaţi sp? (fig. 23.3). 


ania RE 3 
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Legătura N=0 este polară, cu polul negativ la oxigen ; deplasările 
de electroni în grupele nitrozo au loc spre oxigen (v. formele tautomere). 
Electronii x sînt uşor escitabili și dau tranziţii electronice în vizibil. De 
aceea nitrozo-derivaţii sînt colorați caracteristic : cei alifatici sînt albaştri. 
cei aromatici sint verzi. ii 


Fig. 23.3. — Structura AO 
grupei nitrozo. R SƏ 


, Nitrozobenzenul se obține din fenilhidroxilamină prin oxidare cu 
bicromat de potasiu în mediu acid. 


CHs—NHOH —> CH,—NO —> (CH5— NO) 
verde incolor 


În stare de vapori, în topitură sau în soluție, nitrozobenzenul este 
monomer, colorat verde (culoare caracteristică tuturor nitrozo-derivaților 
aromatici); gruparea nitrozo, N=0O, este o grupă cromoforă (purtătoare 
de culoare). În stare cristalizată, la rece, nitrozobenzenul este conținut sub 
formă de dimer, incolor. 

În dimerii nitrozobenzenului, cis şi trans, interconvertibili termic sau 
fotochimie, legătura între molecule se face prin atomii de azot; modifi- 
carea grupei nitrozo face ca să dispară şi culoarea. 


__ Fenolul și dimetilanilina, pot îi nitrozate direct în nucleul aromatic 
prin tratare cu acid azotos. Agentul de nitrozare este ionul de nitrozoniu, 
NO*. Acesta este un electrofil slab şi de aceea el nu reacţionează decât, 
cu nucleele aromatice mai reactive (din cauza conjugării, v. capitolele 
respective); el nu reacţionează cu benzen sau cu alchilbenzeni. 

La nitirozarea fenolului se formează para-nitrozofenol care se izomeri- 
zează în forma tautomeră, p-chinonoxima, galbenă. 


OH OK i 
HNO7 DN | 
= | J] = | 

Îl 
NO NOH 


p-Nitrozofenol Chinonoximă 
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Nitrozarea directă a dimetilanilinei duce la para-nitrozodimetil- 
anilină, de culoare verde, stabilă în formă monomeră. 


+ 
:NICHala :NICH3)> N(CH) N(CH} 
SS nt 
s= | “> an 
Uz 
i i Áo. 
IN=9: N—9: N=0—=H. 
verde galben-portocaliu 


în nitrozodimetilanilină există o conjugare care se extinde de la 
azotul aminic, peste inelul benzenic, pină la grupa nitrozo. Acest sistem 
conjugat apare evident în clorhidratul nitrozodimetilanilinei cu structură 
a e fixarea protonului la grupa nitrozo, culoarea verde dispare 
şi compusul prezintă culoarea caracteristică, cromoforilor ehinoizi (ga bea 
portocalie). Dacă fisarea protonului s-ar face la azotul aminic, s-ar păstra 
culoarea verde a nitrozo-derivatului. i PA í f 

Nitrozo-derivații alifatici se caracterizează prin culoarea intensă, 
e E alifatici terțiari se pot obține prin oxidarea ami- 
nelor cu peracizi organici sau anorganici (acidul monopersulfuric). 


R,C—-NH, —> R,C—NO 


Se mai obţin nitrozo-derivați alifatici şi din oxime, prin tratare 
cu þrom. 
(CH)C=N—O0H + Br, —> (GER NE 


Br 
albastru 
i iţi ii i i bțtin clornitro- 
Prin adiţia clorurii de nitrozil, NOCI, la alchene se obț - 
zo-derivaţi ; Ar atomul de carbon de care este legată grupa NO poartă, 
un atom de hidrogen, nitrozo-derivatul trece în forma tautomeră de oximă 
(culoarea dispare). 


RaC=CHR + NOCI — R,C—CHR —> RįC-CR 
I 
Cl NO CI NOH 


Nitrozo-derivații sînt substanțe reactive. Prin reducerea grupei 
nitrozo se obţin amine, prin oxidare se obțin nitro-derivați. 


R—NH, — R-—NO —> R-—NO, 


În numeroase reacţii grupa N=0 se comportă analog cu grupa 
C=O. Astfel, nitrozo-derivații dau reacții de condensare cu compuși orsa c 
magnezisni. Se obțin pe această cale derivați disubstituiți ai hidroxil- 

> op dă E : . A Fa 
aminei, de ex. metiltenilhidrosilamină,. 
CH —N=0 + CH,MgI —— CH N—OMgl —> C,H; —N—OH 


l | 
CH, CH, 
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Prin condensare cu anilină a nitrozobenzenului se obține azobenzen 
(v. $ 23.4.1). 


GH, —N=0 + H;N—C,H; — C,H, —N=N— C,H; 
Azobenzen 


Condensarea nitrozobenzenului cu fenilhidroxilamină duce. la 
azoxibenzen (v. § 23.4.1). 


CH —N=0 + HOHN-CH, —> CoH, —N=N— CoE; 


o 
Azoxibenzen 


23.3. COMPUŞI ORGANICI Ai HIDROXILAMINEI 


Clasificare. Nomenclatură. Compuşii: organici ai hidroxilaminei 
conțin gruparea funcţională N—OH legată de unul sau doi radicali orga- 
nici. Numele derivaţilor hidroxilaminei se formează prin adăugarea numelui 
radicalului organic, ca prefix, la termenul hidroxilamină. Prezența radi- 
calului la azot se notează cu litera N; prezența, unui radical la oxigen se 
notează cu litera O. 


CH 
CH; —NH—OH N—OH CH —NH— OCH, 
a cu 
N-Fenilhidroxilamină N-Fenil-N-metil- O-Metil-N-tenil- 
i hidroxilamină hidroxil-amină 


Fenilhidroxilamina (cristale incolore, p.t. 81°, instabilă la conservare) 
se obține prin reducerea, nitrobenzenului cu zine în mediu neutru (soluţie 
conținînd clorură de amoniu). 


CoH —NO, —> C,H; —NHOH 


Etapa intermediară a acestei reduceri ar fi nitrozobenzenul, 
CH; —NO, care însă nu a fost izolat niciodată în aceste condiții. Se admite 
că metalul, donorul de electroni, reacţionează cu grupa nitro transfor- 
mind-o, după acceptarea de doi protoni din apă, într-un N-oxid al hidroxil- 
aminei respectiv tautomerul ei, dihidroxienilina,. Aceşti compuși, instabili, 
neizolabili, se află pe aceeaşi treaptă de oxidare cu nitrozo- 
benzenul (C,H; NO + H,O egal cu CE,N(OEH)=) ; prin eliminare de apă, 
catalizată de acid, şi o nouă reducere (2e--+ H+) se obţine hidroxilamina 
(E.A. Braude, R.P. Linstead, 1954). 


č a +20 209 „ „OH 
H; —N C,H; N — Cat, RC 
645 65 5 

No ant „Non $ g oH 
H 
+ 
„OH +H+ n /0He pa A 
CH- RC — căi d > CH 
OH oR 28 NoH 
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y i iale, reducerea nitrobenzenului la fenilhidroxilamină se face electro- 
litic, în nene ee acid acetic-acetat de sodiu şi cu catod de nichel (cu potenţial 
prea scăzut pentru reducerea ulterioară a fenilhidroxilaminei la anilină). i clasa 

Fenilhidroxilamina, reprezentantul cel „mai de valoare al clas i, 
se sintetizează în scopul transformării ei, fără izolare, în para aminotenol : 
În acest caz reducerea electrolitică se face în mediu slab acid (acid sul- 
furie diluat) care catalizează transpoziția fenilhidroxilaminei formate în 


p-aminofenol. 


NHOH 


NH 
NO2 2 
i a l rs OH 


aei asi a h Ă A liză 
Transpoziţia fenilhidrozilaminei în para-aminotenol, în cata 
acidă, este pri iedera imtermoleculară avind ca intermediar canion. 
conjugat I. Prin reacția acestuia cu apa (sau un alt nueleofil prezent, 
ex. CHOH, fenol, anilină ete.), se formează un produs de e oaa ini 
aromatizează. Dacă reacţia se efectuează în prezenţă de apă im ogăti ă 
în izotopul 150, acesta este încorporat în molecula para-anino enolului. 
Etapele reacției pot fi formulate astfel (0. K. Ingold, 1951): 


' ELEN = N e 
:NH—OH na ÓH zi so i 
l ; H20 
© 3 = D | 
Z te 4 
NH O NHa 
Ni 
(4 iz 
ú Sh, OH 


23.4 AZOXI-DERIVAȚI. AZO-DERIVAŢI. NIDRAZO-DERIVAŢI 


A Azoxi-, azo- ȘI pidrazo-derivaji aromatici 


Termenii reprezentativi sint : 


e SI 2 NCH 4, — ÑH—-ÑH-— C,H, 
CH- N = N—CeHs CH — N = NCH CH- À sHs 
4 


o 


A b Hidrazobenzen 
zoxibenzen 


Azobenzen 
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Azobenzenul conţine grupa cromoforă —N=N-. El este colorat 
roșu-cărămiziu. Azoxibenzenul este galben deschis. Hidrazobenzenul, 
care nu conţine cromofor azo, este incolor. 

Grupa azo este implicată în conjugare cu electronii inelelor ben- 
zenice ceea ce face ca legăturile N—0 să aibă un oarecare caracter de legă- 


tură dublă. 
Oal 


Din cauza acestei conjugări azobenzenul este stabil termic (fierbe 
fără descompunere la 295°) spre deosebire de azoderivații alifatici (v. mai 
departe) care se descompun termic, eliminind Na. . 

Azobenzenul și în general toți azoderivații există în două forme 
stereoizomere : o formă cis, instâbilă, şi o formă trans. 


CA ZA CR Azi 
5 e da 
DP > L 


cis =: <- rans 


La azobenzen forma trans este roşie-cărămizie, cu p.t. 68°. La ira- 
diere cu lumină ultravioletă, ea trece în forma cis, cu p.t. 71°. Forma 
cis trece. în trans la conservare sau la încălzire. 

Azo-derivajţii sînt importanţi din punct de vedere practic, formînd 
o clasă de coloranţi (coloranţi azoici). Aceştia: se obțin exclusiv prin reacția 
de cuplare (v. $ 22.8.3.2.0). 

Azobenzenul. se formează, la reducerea nitrobenzenului cu zine în 
prezenţă de hidroxid de sodiu. Intermediar se formează azoxibenzen (prin 
condensarea nitrozobenzenului cu fenilhidroxilamina). Reducerea prelun- 
gită duce la hidrazobenzen. 


2 CHNO, —> [CH;NO + HOHNG,H,] —> Cos —N=N— Ga — 


A o 
CEH NN CH —> CH —NH—NH— C,H; 


Azonibenzenul se poate izola la reducerea nitrobenzenului cu arsenit 
de sodiu în mediu alcalin. A 

Azoxi-derivajţii cu substituenţi diferiţi în cele două nuclee se obțin 
prin condensarea nitrozoderivaţilor substituiţi cu fenilhidroxilamine sub- 
stituite. În aceste reacţii atomul de oxigen legat de grupa —N=N— va 


7 — c. 86 4 
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apărea la azotul care a aparţinut nitrozo-derivatului (legătura N—O este 
coordinativă). ip” 


Op Oe 
li | 
9 ` 


9) H 


Hidrazobenzenul, format prin reducerea energică a nitrobenzenului 
(sau a azobenzenului) are legătura -NH —NH — slabă ; ea se rupe reductiv 
şi se obține anilină. 
` 2 CENO, — G- N=N-— CH, —> CH, —NH-NH—C, H; —> 2 CH, NHe 
: 7 ; 7 ; 


Transpoziția benzidinică. Prin încălzirea hidrazobenzenului cu acizi 
minerali tari (acid sulfuric sau acid elorhbidric) are loc o transpoziție mole- 
culară în urma căreia se obține p,p'-diaminobifenilul sau benzidina. 


C Nel Y HN (N (N NH 


Hidrazobenzen Benzidină 


NH2 
DitfenilinA 

Transpoviţia constă în rotirea cu 180° a celor două nuclee benzenice 
din hidrazobenzen şi unirea lor în poziţiile para. Alături de benzidină se 
formează, în cantitate mică (15—20 %) ditenilină, rezultată prin unirea 
celor două nuclee benzenice în poziţia orto-para (transpoziție difenili nică). 

Tendinţa de unire în poziţia para a celor două nuclee este atit de 
mare încît dacă această poziţie este ocupată cu grupe COOH sau SOH, 
aceste grupe sînt eliminate şi transpoziţia are loc. Dacă însă substituentul 
din poziţia para este o grupă OCH, aceasta nu se poate elimina şi se for- 
mează o para-semidină, prin rotirea unui singur nucleu (transpoziţie 
semidinică). 


Semidină 


Mecanismul bamspoziţiei benzidinice. Există dovezi experimentale 
că transpoziţia benzidinică este o transpoziţie intramoleculară. Astfel, 
supunînd transpoziţiei benzidinice amestece de hidrazobenzeni substituiţi, 
de ex. 0,0'-dimetoxi-. şi. 0,0'-dietoxihidrazobenzen, s-au izolat întotdeauna, 
numai benzidine care au în ambele nuclee fie grupe metoxi, fie grupe 
etoxi; nu s-au izolat benzidine mixte în care un inel este substituit cu o 
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grupă metoxi iar altul cu grupa etoxi. Acest fapt experimental doved, 

Tu al si. eşti 
rile da reacției nu are Joc o desprindere în două fragmente e po 
« e se unesc apoi, ci fiecare moleculă de hidrazo-deri i ă 
imdepondent CK Pasola certi à de hidrazo-derivat reacţionează, 

„Deşi nu există dovezi riguroase despre mecanismul transpoziţiei 
propriu-zis, în interpretări plauzibile se admite că ruperea legături N ei 
şi formarea, legăturii C—C decurg sincron, fără ca să aibă loc o distanțare 
r roe i Fragmente ale moleculei. Rolul. catalizatorului acid este 

a cation în care are loc transpoziţia (G. $. Hammond: ; 
G. A. Olah, Z. J. Allan și M. Dupes 19120 ba ( i 


/ + 


B. Azo- şi hidrazo-derivaţi alifatici 


Azo-derivaţii şi hidrazo-derivații alias i  obti 
Ri ră -derivații și ] o-derivat ci-nu se pot ob ri 
ii nitro-derivăţilor, alifatici în mediu alcalin p pae ia 
idrazo-derivații se obțin. prin alchilarea hidrazinăi î i 
Și i € ; e a hidrazinei iar azo- - 
vaţii să e obţin din hidrazinele respective, prin oxidare. ogi 
zometaniul (gaz îmcoloi, p.f. -+1,5°) se obtine din hi ină di 
y pp, ometani! (g color, p.f. ţi idrazină, difor- 
milată, (pentru a evita diălchilarea, la 'acelaşi atom de azot) prin tratare 
cu iodură de metil sau .cu dimetilsulfat. ` . t 
HN- NIH, +2 HCOOH —> OHC—NH—NH-—CHO —> 
—> OHC-N(CH,)—N(CH)—CHO —> CH,—-NH-NH-—-CH, — CH, —N=N-CH. 
€ ai 3 


Azometanul se descompune termic î Hai Tihai Sudas 
e în radicali liber 
molecular. eri metil şi azot 


CH, —N=N-CH, — 2 CH" +N, 


_ Azoizobutironiüritul (AIBN sau porofor), utilizat ca promotor în 
reacții homolitice, se obține din acetonă prin următoarea: succesiune de 
reacţii : ` 

HCN "HANNE, 
(CH,)G=0 —>. (CH)C—-0H —> (CH,)}C—NH-NH—C(CH,)e —> 
i | . su | | i 
CN i CN CN 
50 
(CH}C-N=N—C(CH,} —> 2 (CH + N 
| | i 


cN CN CN 
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A Azoizobutironitrilul se descompune începînd de la 50°, în azot şi 
radicali liberi (0H3)0—CN. 


23.5.  DIAZOALCANI 


Diazoalcanii sînt compuși care pot fi reprezentați prin. două struc- 
turi limită dipolare. 


z ā t4 + 
R-CH-—NaN: O R—CH=N= 


| Diazometanul, CH,N,, este reprezentat prin două structuri limită 
dipolare : 


Datorită, acestei structuri conjugate molecula, are forma, liniară, 
cu distanța interatomică O—N de 1,32 Å, mai scurtă decit valoarea medie 
(1,47 Å), şi cu distanța N—N (1,12 A) mai lungă decit a unei legături 
triple N=N (1,09 Å); momentul electric este de 1,4 D. 

Diazometanul se obţine din N-nitrozo-N-metilamide prin tratare 
cu hidroxid de soâiu, la rece. 


Diazometanul degajat, sub forma unui gaz cu p-f. —24°, de culoare galbenă, se dizolvă 
în eterul adăugat în amestecul de reacție, pe măsură ce se formează.. Această soluţie de diazo- 
metan în eter, stabilă la rece, se utilizează in reacţiile acestui compus, fără izolare. Poate fi 
distilat din soluţia cterică, cu precauţii, deoarece se descompune exploziv la încălzire sau in 
prezenţă de material poros care grăbeşte descompunerea. 


Nitrozo-metilamidele se obțin din metilamide prin tratare cu acid 
azotos. Se utilizează în acest scop N-metilureea care se prepară din uree 
și metilamină (v. și $ 28.1.E). 


CH,— NH, + HN-CO-NH, —> CH—NH—CO-—NH, 
CH, —NH—CO—NF, -+ HONO —> CH,—N—NO 
| 
CO—NH, 


"R HO o y e = me. —Ho” + z 
CH, —Ñ—ÑN=0 ——> CH, N=N—0 => ĊH-ÑX=N-0H ~> CH,=N=N: 


© CONH; TCO: 


Metandiazotat Diazometan 


Pe aceeaşi cale se obține diazometan şi din nitrozo-metiluretan 
(obținut prin nitrozarea metiluretanului, v. $ 28.1.D). 


1. bidrol. a Fi -H07 de 
CH, N—N=0 pr CHy—N=N-0 =? CH N=N-OH —— CH, N=N: 
a — CO3 


l 
COOR 
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san SL Motiltoliensulfoñamida dă un nitrozo-derivat stabil, conser- 
abil fără pericol (produs comercial). Prin tratare cu baze (KOH. conc.) 
se formează diazometan. 


TOH 


( SANAA n _ i . _ 
cur (Shore „HO. TsO + chu—Ñ=Ñ— är HE cp 


r CH 
Ts 3 


Diazometanul se formează şi la tratarea unui 
a i l şi d amestec de clorofor: 
şi hidrazină, cu hidroxid de potasiu concentrat (H. lee aaa 


CHCI -+ HN—NH;, — CHAN, 


Arildiazometamii se obțin din hidrazonele aldehidelor ŞI cetonelor 
bti h lor şi e 
prm dehidr genare cu oxid de mercur. Difenildiazo t 
0; azometanul se obține din 


(CH C=0 + HN- NH: 
Benzofenonă 


t 
NH, > (CH; hC=N=N: 
Difenildiazometan 
(culoare roșie) 


SERA roi diazoacetie, ROOC—CAN,, poate fi reprezentat prin struc- 


benzofenonei 


y. + 
ROOC—GH-N=N:; €> ROOC—CH.: R Ñ: 


_ Esterul diazoacetie (EDA, R = CH5) se obține din ester amino- 
acetic prin tratare cu acid azotos. Sarea de diazoniu formată intermediar 
se stabilizează prin eliminarea unui proton din poziţia a, acidifiat prin 
vecinătatea grupei carbetoxi, COOGH,. i P 

HNO; + -nt ae + 
> ROOC—CH,—NSN: —-> ROOC-EH-NaN: <> 


ROOG-—CH,-—NH, 
Eo 
<> ROOC-CH=N=N: 


Esterul diazoacetic, lichid galben, cu p.f. 140"/720 mm, est 
din cei mai stabili diazoaleani. Stabilitatea, se daitorea, a i ET 
conjugare şi cu grupa COOR. i ii 
i iazociclopentadiena, de culoare roșie, este cel mai stabil diazo- 
derivat alifatic.. Structura diazociclopentadienei implică o conjugare extinsă 
care poate fi reprezentată prin structurile limită: ` 


E Aa 


Il m 
N 


ie 
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Diazocielopentadiena, se sintetizează prin următoarea succesiune 
de reacţii (W. v. E. Doering, 1953) (Ts = p-CH;— 0H, —S02—): 


siipi] — i. 3 

LS] + . 

„Li f i ie Ş 
PI CRC a t ton ATN 

Ts işi 6) — ii + ae) 


a 
Reactii åle diazometanului,. Diazometanul are un centru de reacţie 
nucleofil la carbon şi un centru nucleofii la azot. El poate reacționa la 
ambele capete ale; sistemului, cu electrofili (caracter 1,3-dipolar). Reacţiile 
Ja. atomul de carbon sînt mai importante. : RR vie Fe 
A. | Reacţia diazometanului cu acizi carboxilici ” 
R—COOH + CH,N, —>. R—GOOGH, + Na; 


Condiţii : soluție eterică de diazometan ; 0“ 


Reactia, diazometanului cu acizi carboxilici constituie o. metodă 
practică, de sinteză de esteri metilici ai acizilor carboxilici.., .. : ... 

Fenolii, care au și ei caracter acid, reacţionează cu 'diazometanul, 
formînd eteri metilici ai fenolilor. TIE tei 

CH, OH -+ CHN; — CgH,—0—CH, -+ Ne 
© ` $ Alcoolii nu sînt acizi:suficient de tari pentru à 'redoţiona, direct cu 

diazometanul. Eterificarea alcoolilor are loc în prezență de catalizatori, 
de ex. BR 000 0 l PE s F ES Rut 

Reacţia, diazometanului cu acizi are ca intermediar ün ion de diá- 
zoniu format prin transferul protonului acid la atomul de carbon (nueleotil) 
al moleculei de: diazometan. Tonul de diazoniu alitatie, instabil prin lipsa 
unei posibilităţi de stabilizare prin conjugare, se descompune în N, şi un 
carbocation care reacţionează cu acidul, respectiv fenolul prezent (J. D. 
Roberts, 1951). 

i GE N= RC GH — NN: + HOOG-—R > CH, —-N=N:+ -00C—R 


+ HOOC-R: - $ i 
CH, NN: > Nat CH}, > CH,00Ç—R + H* 


‘Bij Reacţia” diazometanului cu compuși, carbenilici ` 
R—GH=0 + CHN — i au -+ R—CO-—CH, 


Aldehidă Epoxid Cetonă 


Q 
Nc=0 + CHN; — X ČH, + R-C0—CH,—R'’ 
R/ < R/T 


Cetonă Epoxid Cetonă 
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Diazometanul reacţionează cu compușii carbonilici ca un reactant 
nucleofil (earbanion). Prin adiţia la grupa C=O rezultă un amfion care 
elimină azot. Carbocationul rezultat se stabilizează prin reacţie intramole- 
culară dînd un epoxid sau prin migrarea unui anion R:- (hidrogen, alchil 
sau aril) şi dă cetone. i 


RN Ea R o7 Na 
Xc=0 e pe. 
R/ RL Non N=N: 
Rm Zi EEn 
E e ata ii 
ae Yo R—CO—CH,—R 
E D 
R/ NCH} Wao 
— 
ZNZ 
R’ că, 


__ Din acetonă şi diazometan se obține epoxidul izobutenei și 
metiletilcetonă. zii, 


CH,—CO—CH, + CHNe ——> (GHLC— CH, + CH,—CO— CHCE 


Cetonele ciclice suferă, în aceste condiții, lărgiri de ciclu. 


2 . 
+ CHAN: — =0 


Ciclohexanonă Cicloheptanonă 


C. | Reacţia cu cloruri acide. Sinteze de diazocetone; 


R-—GOCI + 2 CHN; ——> R--CO—GHN, -+ N; CBC ` 
i g Diazocetonă a 


În reacţia diazometanului cu o clorură acidă, se formează, în prima 
etapă un amfion din care: se stabilizează. prin eliminarea unei molecule 
de acid clorhidric, dînd naştere unei diazocetone. Acidul clorhidric reac- 
ţionează cu o a doua moleculă, de diazometan formînd clorură de metil 
și N, care se degajă din amestecul de reacţie. 


0 
: ö 
Z pă -07 | patia 
R—ÇC— CI —  R—C-el = ' R—C p 
D oo 
Eh —Ñ=N CH—N=N: CH — NN: 
:6 55 ö 
IP |. [l 
R—C — R= = R—C 
E Y + | 5: 
Cp NN CREA CHR 
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D. | Adiţia la alchene şi acetilene. Cicloadiţii 1,3-dipolare 


s ~N.: 
R—CH=CH-—R —> R—CH—CH-—R s R—CH—CH—R 


zu MaN | ZS 
ËH NN: CH, N ČH, 


Diazometanul se adiţionează la legătura dublă a alchenelor substi- 
tuite cu grupe atrăgătoare de electroni (COOR) formînd pirazoline care 
la încălzire degajă azot şi trec în compuși cu inel ciclopropanie. 

Reacţia diazometanului cu acetilena duce la pirazol. 


CH=CH CH=CH CH=CH 
: 
Bail baon 
è — CH N —> CHM 
CHN, NZ NZ 


Intermediar apare un amfion conjugat. 


ERSA AM RER => R—C=Ë—R 
7 : | + | i A 
BN: CTAN EN 
= R—C=C—R = R—C—ÇC—R 

l À sl À 
H_n N: í 
NZ NT 
H 


E. Carbene din diazometan : 

Descompunerea diazoaleanilor, cu eliminarea azotului, are loc 
fotochimic, termic sau în reacţii catalizate de metale tranziționale ca de 
ex. Cu, Pd. Din diazometan se obține metilena, o carbenă, care în prezenţă 
de alchene formează compuși cu: inel ciclopropanie. 

Metilena, cea mai simplă carbenă, conţine un atom de carbon 
hibridizat aproximativ sp? (carbenă singlet) sau hibridizat sp (carbenă, 
triplet); v. $ 2.3.0 şi 44. 

Carbenele singlet au caracter electrofil. Metilena formată prin 
descompunerea fotochimică a diazometanului este singlet (G. Herzberg, 
1959). Metilena produsă prin desconipunerea eatalizată de cupru este 
probabil triplet, avînd caracter radicalic. 

În reacțiile de adiţie la legătura dublă, carbena, respectiv metilena, 
singlet, se adiţionează stereospecific. Din trans-alchenă se obţine trans- 
dialchileielopropan, din cis-alchenă se obţine cis-dialehileiclopropan. 


CHa CH CH; CHa CHa ch CH; H 
c=c : = aa, 
u Ny aÍ pe ke VY Sera | 


3CHa A ia i CH2 ii 
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_ Carbena (metilena) triplet se adiţionează, nestereospecific. Se for- 
mează amestec de'izomeri cis şi trans.’ ` ' 


Sas l 

c=c E 2 zi zi „i Pa 

Ag bis Se 

ati lz H2Ct . E) $ 
ga ' 2 
triplet singlet l 
diradicat diradical 


În adiţia carbenei triplet la legătura dublă i 
fa CAT denei „Uriple à apare un intermedi 
cu caracter diradicalie triplet în care, pentru a se inohide cioni eta 
are loc o inversie de spin. Astfel se explică formarea cel i st izo- 
meri, cis și trans. sa Aleasa 
La, .deşecompunerea diazometanului, fotochimie. î ï 
; les c UI ) în prezenţi 
hidrocarburi saturate, metilena, reacționează prin inserție Ta și 
C—H ; reacţia de inserţie este neselectivă,. i Se 


RH +CH, —> R-CH 


Prin descompunerea. fotochimică, a diazometanului în n 


se obțin următorii compuși (W. v. E. Doering, 1956) E Ca 


CHN: 
CHCH) X 2) CH LCH 
(CEACE, zr CHCH,Ņ CH, + CHLCH(CH,,CH, ES CH,CHCHCH;CH, 


CH, 
49% 34% Ps 
Din propan rezultă n-butan şi izobutan în raport de 75 : 25. 


23.6. AZIDE 


Azidele, RN, pot fi considerate ca derivati ai acidului idri 
ar a € ți ai acidului azothidrie 
ea ale structura lor poate fi reprezentată, prin următoarele 

8- + 8- 
R— Na NÆEN 
Azidele alifatice, R—N,, se obțin din compuși i i 
, ; y puși halogenați sau din 
sulfați de alchil prin tratare cu azidă de sodiu ; reacti i F 
al azidei, prin reacție SN2. i toneart oaia 


Ny + R-X — N-R +X 


æ + a A a 
R-Ñ=N=ẸÑ: €> R-Ñ-N=N: 


Din iodură de metil şi azidă de sodiu se obţine metilazidă. 
CH,—I + NaN, — CHAN, + Nal 


Azidele aromatice, ArN,, se obţin prin reacţia sărurilor de diazoniu 
(sulfați sau cloruri de diazoniu) cu azidă de sodiu; reacţia are loc fără 
catalizator, ionul de azidă, Ny, fiind un nucleofil puternic. 


n 3 
Ar—NÆN]X + Ny > Ar Nat N:+ K 
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Fenilazida, QHs —Ns lichid cu p.f. 56°/L6 mm, se obține şi prin 
tratarea fenilhidrazinei cu acid azotos. Intermediar se formează un compus 
cu formula unei nitrozamine, care elimină apă. 

HNO» 
GHNH-NH, ~> CoH- NH-—NH-—NO — CH; —-N=N=N + H,O 


Fenilazida se adiţionează la duble legături tensionate, ea de ex. 
cele din bicieloheptenă, dind compuşi cu inel triazolic. 


+ CeHsNa A5 


-: Acilazidele, R—-00O—N;, se obţin prin reacția elorurilor acide cu 
azidă de sodiu. i 


R—COC + NaN, —> R—CON + Mal 


a genera acilazide din acizi carboxilici şi acid azob- 


Despre un alt mod de 
elor, Y. $22.3.D.d 


hidric, precum şi despre comportarea la încălzire a acilazid 
şi 27.5.1. ări, : 


Întrebări 


e 23.1. Discuiaţi mecanismul nitrării directe a benzenului. 
a. Care este agentul electrofil şi cum se formează? Ce dovezi există în sprijinul exis- 

tenţei lui? ii N ý ` . 

b. Aduceţi dovezi în sprijinul formării, câ intermediar, a ionului de nitrobenzenoniu. 


c. Reprezentaţi coordonatele reacției de nitrare a benzenului, nitrobenzenului şi a 


toluenului. 
d. Sericţi structurile electronice ale intermedi: 
e 23.2. Fenolul se nitrează şi cu acid azotic diluat. 
de nitrarea cu amestec sulfonitric ? 

a. Comparaţi intermediarul nitrări 
stabil şi de ce? Explicaţi. 

b. Explicaţi orientarea orto 

c. Cum decurge nitrarea naftalinei, 
e 23.3. Preparaţi următorii nitroderivaţi : b 
a. nitrociclohexan, b. mitrometan, C. 1-nitropropan, d. 2-nitropropan, €. fenilnitrometan, 
f.: para-nitrostiren,. g: o-nitrestiren,. h. para-dinitrobenzen, i. „2,d,6-triciornitrobenzen, i. acid 
3-nitrobenzoic, k. acid 3-nitrotoluen-2-carboxilic, I. acid para-nitrobenzoic, m. acid ørto- 
nitrobenzoic, n. acid 4-nitroftalic, '0. g-iodnitrobenzen, p. alcool para-nitrofeniletilic, r. para 
nitrobenzaldehidă, s. 2,4-dinitrofenilhidrazină. i i ` 

Porniți pe cit posibil de la hidrocarburi și arătați toate etapele sintezei propuse. 
e 23.4. La prepararea unui nitro-derivat alifalic din halogenură de alchil ş nitrit de argint 
sau nitrit de sodiu în DMF se formează alături de nitro-derivatul dorit și un alt compus, uneori 
în proporție mare. Care este acest produs secundar și cum se explică formarea lui din ionul 
nitrit? 
e 23.5. Atomii de hidrogen 
Explicaţi cauzele acestei acidifieri. 3 

a. Ce se obține la tratarea nitropropanului e 


arilor nitrării compușilor de la punctul c. 
Prin ce diferă mecanismul aeestei nitrări 


i benzenului cu cel'al nitrării fenolului. Care este mai 


-para la fenol şi meta la nitrobenzen. -: 
antracenului şi a fenantrenului ? 


de la carbonul de care se leagă grupa nitro au caracter acid, 


u NaOH? Arăraţi structura compusului 


format. 
b. Ce še obţine la acidularea compusului de la punctul a? Explicaţi formarea acestui 


produs de reacție și transformarea lui în nitropropan. 
e 23.6. Indicaţi melode fizice și reacții chimice prin 
aci-fenilnitremetan. 


care poate distinge fenilnitrometanul de 
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e 23.7. Nitrozobenzenul nu sc i i 
ozobe obţine prin nitrozarea di ă i 
a O etapele formării nitrozobenzenului Preia podul Dee? 
T e zobenzenul are în stare topită şi în soluți $ 
: x $ eo isti 
gi Aupair În stare solidă el este si, rii git Po eta Voce rates 
8. ine nitrozodimetilanilina ? Scrieţi A i ip 
dare cate structura clorhidratului pei ati ae a ceal 
dar i Oa Seii Explicați diferența de culoare. - Sai 
23.9. Ce se obţine la tratare: i id a = 
EE a fenolului cu acid azotos? Explicaţi culoarea galbenă a pro- 
e 23.10. Nitrozo-derivaţii alifati a E, 
ci au o culoare a ă i i 
propanal Nitroro derivații o culoare albastră, caracteristică; Arătați de ce 2-nitrozo- 
e 23.11. La nitrozarea metiletileetonei i i iză ba ee 
onei cu nitrit de buti iză ] 
coi pis colorat sau nu? Arătaţi mecanismul acestei bu e e prle ar abfine a 
: anie Perie ze N-metil-N-tenilhidroxilamină? dar O-metil-N-fenilhiari i 
Pg amr e ițiile de reducere a nitrobenzenului pentru a obți i rolei 
pi Zr ai k a E c. azobenzen, d. hidrazobenzen. ohne matori compusi = 
„14. Ce se mțelege prin transpoziția benzidinică? e se şti 
o transpoziţie intermoleculară sau intramoleculară ? ră ei cei pie pa er sul old Este: 
zicea ap interpretări și ce dovezi experimentale 
e 23.15. Prin diazotarea benzidinei i să 
482 n a. a benz i se obține un bis-diazo-deri: i 
Su acid 1 naitilamin-4-sultonic (acid naftionic) se obţine cola { naa Ay RT acestei ai 
E cina Congo”: orantul azoic cunoscut sub numele: 
a. Arătaţi în ce mediu sc face reacții l 
itat cția de cuplare. 
ati b. Scrieți formula colorantului în mediu bazic (roșu) și în medi i 
e: i eee virării culorii. ? pieri Asia (albastri): Epli- 
e 23.16. Scrieți structurile electronice al ätori 
S t l e următorilor fi i 
ce. pia diazoacetic, d. diazoaceionă, e. difenildiazometan e A dlgzornetan; b, diagoctan;. 
e 23.17. Arătați formarea diazometanului di i 
1 i ului din următorii i: i ? 
placi air aaa te mătorii compuși : a. nitrozometiluree, b. nitro- 
e 23.18. Scrieţi mecanismul formării i di i 
ori ul mării esterului diazoacetic din glicocol. Explicaţi stabili- 
e 23.19. Cum sc obțin următorii dia ivaţi 
23.19. C 1 zo-derivaţi alifatici : 
= dle airone, b.  diazociclopentadienă, c. benzoilfenildi 
. diazonorbornenă, f. bis-diazodifeniletan. AESA 
e 23.20. Arătaţi reacția diazometanului i 
e De Aa ia € i cu acid D ic și e! ieţi 
ici. Arătaţi în ce condiții reacționează cn un acea e 91 că deal. Seriei: inorapisna reko: 
e 23.21. Ce se obţine la tratarea cu di i 
1 b u diazometan a unei i 
generală de reacție. Exemplificaţi pe acetaldehidă și ic SEI ieetone, Aratati solieri 
ha i E Arătaţi ce se obţine la tratarea cu diazometan a următoarel i 
7 t că reacția decurge cu lărgire de inel: rele eetoneisieli 
Zi ag pap enon Se picielo[2.2.1heptari 7 oti, c. biciclo[2.2.1]heptan-2-onă, 
p 23.23. a tratarea iaz : ii catia: 
S a529, Ge sa ohține la cu diazometan a clorurii acidului fenjlacetic? Cîţi moli de 
a Scrieți mecanismul reacției. 
.„ Dacă în amestecul de reacţie nu există sufici 
a ă sufi: t diaz 
a notar O aie gel ra cient diazometan se formează o a-clorcetonă. 
e 23.24. Prin încălzirea diazocet 
ăl onclor cu cantități i 
are loc 9 iranspoziie în care se formează un acid CA e de malai tpaziționsl (Ag Gu) 
CGR aratati ce ae obține din următoarele diazocetone : 
A că pa E OCHN,, b. C,H CHCOCHN,, c. Giclobutil-COCHN, 
ia s „La încălzirea esterului diazoacetic, în solvent inert, C 
min: ultravioletă, se degajă azot. „eta Ci Ou50, sati Iradiere/eu 
i Armari produșii acestei reacții. 
„ Arătați ce se formează dacă i i 
PE aa tati că reacţia de mai sus se efectuează în prezență de o alchenă, 
ce. Scrieţi produsul de reacţie cu 2,5-di; i i 
-dimetil-2,4-hexadi iţi i 
3 asia. 3 n y adiena. Ciţi iz ri şi ibili 
a ri prea tratarea benzenului cu diazometan, la lumina ultravioli a ec cena 
axe, trecă pan în tautomerul de valență, cicloheptatriena (v. e Fac D Morgana 
ci ă se ra cazi cicloheptatriena cu fluoborat de trifenilmetil Ke ii + 
ine o sare. Scrieți structura acestei sări. Discutați proprietățile cationi R dc ai ii 
ationului. 


compus. 
re are nitrozodimetilanilina ? 


d. diazoacetonă, 


ce și biciclice, 
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e 23.27. Diazometanul este un reactant dipolar. EI dă reacţii de cicloadiţie cu alchene și 
acetilene. Arătaţi produșii de reacţie,cu următorii compuşi nesaturaţi : 
a. acetilena, b. esterul acidului fumaric, c. esterul acidului maleic. 
e 23.28. în prezența catalitică a complexului z-alil-paladiu (v: $ 15.1.c) diazometanul reac- 
ţionează cu alchene tensionate dind compuși cu inel ciclopropanic. Scrieți produșii de reacţie 
cu următoarele alchene tensionate : e 
a. benzonorbornena, b. triciclo[4.2.0.0%5loctadiena (dimerul ciclobutadienei). 
e 23.29. Scrieți structurile electronice ale fenilazidei.- 
a. Știind că fenilazida reacţionează cu legături duble tensionate, aritaţi produsul de 
reacţie cu dimerul ciclopentadienei. 
b. Cum reacţionează cu benzociclobutenonorbornena ? 
e 23.30. Cum se prepară următoarele azide organice: 
metilazida, b. fenilazida, c. acetilazida? 


24. COMPUŞI CARBONILICI I. ALDEHIDE ȘI CETONE 


24.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Grupa carbonil, 0=0, este o grupare funcțională bivalentă în care 
heteroatomul este legat de carbon printr-o legătură dublă. 

Combinaţiile care conțin grupa carbonil legată de un radical organic 
şi de un atom de hidrogen senumese aldehide (de la alcohol dehidrogenatus) ; 
compușii în care grupa carbonil este legată de doi radicali organici se 
numesc cetone (dela numele celui mai simplu reprezentant al clasei, acetona). 


o R 

R— cc Se =0 
H R 

Aldehidă Cetonă 


Numele aldehidelor se formează prin adăugarea sufixului al la 
numele hidrocarburii cu acelaşi schelet, prin adăugarea cuvîntului alde- 
hidă, înaintea numelui: acidului: cu aceeaşi structură, sau prin adăugarea 
sufixului aldehidă la rădăcina numelui acidului. : 


Numeroşi compuşi: au numiri: comune, 


CH,=0 CII—CH=0 CU —CH=0 
Metanal Etanal ` 
Aldehidă formică Aldehidă acetică ` Aldehidă benzoică 
Formaldchidă Acetaldehidă Benzaldehidă 


Numele cetonelor 'se formează prin adăugarea sufixului onă la 
numele hidrocarburii cu același schelet sau din numele celor doi radicali 
legaţi de grupa carbonil urmat de cuvintul cetonă, 

Numeroase cetone au numiri comune care se păstrează fiind intrate i 
în uz sau fiind mai simple. 


CH, —CO-—CH,  -CH,—CO—CHCH, CH; —CO—CH, C,H, —C0—C,H, 
- Propanonă Butanonă Fenilmetilcetonă ` Difenilcetonă 
Acetonă Metiletilcetonă Acetofenonă Benzofenonă 
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Numele aldehidelor şi cetonelor mai complicate se formează consi- 
dezînd că substanţa de bază este substituită cu un radical acil. 


Oce 


Formilciclobutan 


Ch; 


poe 


Acetilmetilciclopentan 


În catene sau cicluri, poziţia grupei carbonil:se notează prin cifre, 
grupa carbonil avînd prioritate fată de radicalii alchil sau legăturile duble. 


CH, —CH-—CH,—CO—CH—CH, CH,—C=CH—CH,—C0—CH, 
, În DI ea ET pice ol A cazari 
CH, . | GH i 
5-Metil-3-hexanonă 5-Metil-4-hexen-2-onă 


Ci ru a SF il 
ll 


QO” Q 


2-Metilciclohexanonă 3-Ciclohexenonă 


. 24.2. . STRUCTURĂ, PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Grupa carbonil conţine o legătură dublă, între un atom de carbon 
bibridizat sp? şi un atom. de oxigen. (legătură 6-7). : . Ă 

Legătura, c se formează, prin întrepătrunderea liniară a unui orbital 
sp? al atomului de carbon cu orbitalul 2p,, nehibridizait, al oxigenului. 
Legătura m rezultă printr-o întrepătrundere laterală a unui orbital 2p, 
al carbonului cu orbitalul 2p, al oxigenului. Cei patru electroni neparti- 
cipanţi ai oxigenului ocupă, cite doi, un orbital 2s și un orbital 2p, (fig. 24.1). 


Fig, 24.1. — Structura grupei carbonil, 


Datorită hibridizării sp? a atomului de carbon, grupa carbonil este 
plană, cu unghiuri între valențe de 120°; distanța C=0 este de 1,24 
Energia legăturii duble C=O este de 176—179 kcal: mol-!, mai mare 


PE ROSAE BE, PRE REE EE NENE E CP E SER ARE e EN ZM O NIN i PE 
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decît dublul legăturii C—0 (85,2 X 2 — 170,4 kcal- mol~1) de unde rezultă 
că legătura C=0 este o legătură puternică. ; 

Conform teoriei electronice, în grupa carbonil există o deplasare 
de electroni permanentă spre oxigen (mai electronegativ decît carbonul) 
care poate fi reprezentată prin formulele : 


a p i i Te Se 
De Dea, = Di 


Contribuţia structurii dipolare este semnificativă. Ea se manifestă 
în proprietăţile fizice și chimice ale acestei grupări. Legătura U=0 are 
un moment electrice (medie de 2,8 D) mai mare decît o legătură simplă 
©—O din alcooli (1,3 D). Valoarea momentului electric creşte cu mărirea 
numărului de grupe alchil, respingătoare de electroni, ataşate de carbonul 
grupei 0=0O (prin mărirea ponderii structurii dipolare). 


HR a CON ; CHa 
pe=0 De=o pc=0 

H CH3 CHa 
u=229D u=2,69D u=2,97D 


o Bazicitatea grupei carbonil. Datorită polarității sale negative şi a 
prezenţei electronilor neparticipanţi, atomul de oxigen al grupei C=0O 
are caracter slab bazic. El poate accepta un proton de la un acid mineral 
tare formînd un acid conjugat tare cu pK, aprox. —T (mai tare decît 
ionul de hidroniu, al cărui pK, este —1,7). De asemenea grupa 0C=0 
formează complecși cu. acizi Lewis. .. 


=: +u > D= © H <> x ö H; >e O -.- AICI, 

Bazicitastea grupei carbonil joacă rol important în reacţiile catali- 
zate de acizi ale compușilor carbonilici. 

Aciditatea protonului a. Atomii de hidrogen din poziţia «, înveci- 
nată cu grupa carbonil, au caracter slab acid. Se spune că grupa carbonil 
are efect acidifiant asupra acestor protoni. Aciditatea compuşilor carbo- 
nilici simpli (monocarbonilici), exprimată în unităţi pKa este aprox. 19; 
ei sînt acizi mai tari decît hidrocarburile saturate (pKa 40), diarilaleanii 
(pK, 35) sau acetilenele (pK, 25), dar sînt acizi mai slabi decit apa sau 
alcoolii (pK, 16—18) şi mult mai slabi decît acizii carboxilici (pKa 5). 

Acidifierea hidrogenului din poziţia œ faţă de grupa carbonil se 
datorează faptului că prin eliminarea protonului din această poziţie rezultă, 
anionul enolat, stabilizat prin conjugare. 


-H+ = pss e 
—€H,—C=90: Z> [-ËH-C=0: <> —CH=0-Ö: 
t 


Anion enolat 
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Tamtomeria compuşilor carbonilici.. Tautomeria ceto-enolică. Aldehi- 
dele şi cetonele se află în echilibru cu formele tautomere enolice. Poziţia 
echilibrului depinde de structura compusului carbonilie. La compușii 
monocarbonilici (ăldehide şi cotone) a echilibrul este mult deplasat spre forma 
carbonilică,. 


CH, —CH=0 P— CH=CH-—0—H 
100% 0% 


CH, CO-CH, P— GH,=6—CH 
| 


ti ete ăi " "0-H 
999% -> i 01% 
: 
98,8% 1,2% 


Formele enolice devin mai stabile la compușii dicarbonilici (v. $ 
24.7.4 şi 29.3.1). 

Deşi procentul de enol al compuşilor monocarbonilici simpli este 
mic, enolii joacă un rol important în reacţiile acestei clase de compuşi. 

Enolizarea compușilor earbonilici este catalizată, de acizi şi de baze. 
În cataliză bazică are loc prin intermediul anionului enolat, anion ambident, 
care poate fixa protonul la oxigen sau la carbon. 


; P: + 
= = în +H 

CH,—CH=9: 72 [ĊH,—CH=9: 4> CH=CH- 0:7} z> CH=CH-—0H 

Compus carbonilic Anion enolat Enol 


În cataliză acidă, protonul este fixat la atomul de oxigen carbonilic. 
Eliminarea protonului are loc din forma mezomeră, a carbonilului protonat;. 


+ -H* 


+ + o+ 
CH,—CH= Q: =, ICH, — CH= 0—H o CH,—CH-—0H] ¿> CH,=CH—0H 
— +H+ 


24.3, METODE DE SINTEZĂ, 


A. | Din hidrocarburi prin oxidare directă, 
a. Oxidarea, „hidrocarburilor saturate 


E Lai ao) 


Condiții: O, (aer), catalizator (săruri de Co, Mn) 
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Hidrocarburile saturate sînt rezistente la oxidare cu agenţi oxidanţi. 
Oxidarea cu aer, în condiţii homoliţice, duce la amestecuri neunitare, de 
acizi carboxilici, formaţi prin ruperea neselectivă a catenei (v. Acizi, $26.4). 


Oxidarea ciclohesanului cu aer, în fază lichidă, în prezenţă de 
catalizatori solubili în hidrocarburi, de ex. stearat sau naftenat de cobalt 
sau mangan, la. aprox..100%, duce la un amestec de ciclohexanonă şi de 
ciclohexanol. Reacţia are aplicaţii industriale. 


b. Oxidarea hidrocarburilor în poziţie benzilică sau alilică, 
Ar—CHa-—R —> Ar—CO-—R 


Condiţii : agenţi oxidanți (CrO,. bicromat, :în acid i. acetic) ; aer, catalizator (Co, Mn} 


Gruparea CH, ain pozitia benzilică a “hidrocarburilor aromatice 
"cu catene saturate poate fi oxidată selectiv la grupa carbonil, cu acid cromie. 


Pe această cale se obține acetofenonă din etilbenzen. 


CH, —CH;— CH, —> C,H; —C0O- CH, 


“Prin oxidarea tetralihei se obţine a-teiralonă. 


Q 
- Tetralină a-Tetralonä 


Oxidarea în poziție benzilică, de ex. oxidarea tetralinei la. a-tetra- 


lonă, se poate realiza, și prin oxidare cu aer, în fază, lichidă și catalizatori 
de Co sau Mn, după metoda descrisă la punctul a. 


Oxidarea fluorenului duce la fluorenonă,. 


se 


Fluoren Fluorenonă 


Oxidarea toluenului la benzaldehidă pe căile menţionate înainte: 
este greu de realizat, din cauza oxidării rapide a aldehidei la acidul benzoic. 


CH, —CH, —> CH,—CH=0 —> C,H,—COOH 
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Pentru a preintimpina oxidarea benzaldehidei formate se recurge la blocarea ei pe 
măsură ce se formează, prir transformare într-un compus funcţional, din care prin hidroliză 
se poate pune apoi în libertate. Se obţin rezultate bune prin oxidarea toluenului (sau a compu- 
şilor substituiți ai toluenului)'cu CrO, în prezență de anhidriaă acetică, cu care aldehida for- 
mează un acetat, care este stabil la oxidare. 


X Cros wO 
CH GE ——> CH; —CH(OCOCH,) > CH, —CH=0 
ACH+CO)20 i 
c. Oxidarea alchenelor 
RC=CHR — RC=0 + R—CH=0 
Condiţii : ozon, agenți oxidanți (CrO; Nal0, + KMnO;,) 


e 


Oxidarea alchenelor duce la aldehide sau cetone, în funeție de struc- 
tura alchenei. Despre condițiile şi mersul reacțiilor de oxidare, V. $ 7.6.1.H. 


B. | Din acetilene prin kidratare 
RĊC=0—R  —>' R—CO0—CH,—R 


Condiţii : cataliză acidă 


Acetilena adiţionează apă, în prezenţă, de catalizatori de mercur, 
dind acetaldehidă (v. $ 8.6.1.D). Acetilenele superioare reacționează eu 
apa în cataliză acidă, dind cetone ; acetilenele terminale dau metil-cetone. 


R=G=CH —> R—C=CH, 


H 
OH 


> R—CO-—CH, 


Acetaldehida formată prin hidratarea acetilenei în prezență de 
sulfat mercuric conține urme.de mercur și de aceea utilizarea ei la fabri- 
carca alcoolului (sau acidului acetic) alimentar este interzisă. O metodă 
care evită utilizarea sărurilor. de mercur constă în adiția alcoolului metilic 
la acetilenă în prezență de KOH, la 1605, şi hidroliza eterului metil-vinilic 
cu acizi diluaţi. ! i i 


HC=CH + CHOH ~> CH, =0r— OCH; —>  CH—>GH=0 + CHOH 


Din acetilene marginale se pot obține aldehide prin hidroborare 
la trivinilborani, urmată de oxidarea acestora cu apă oxigenată în mediu 
alcalin (v. § 7.6.1.G şi 18.3.1.B). - 


R—C=CH + (BE, —> (R-CH=CH),B ——> [R-CH=CH--0H] —> 
— R—GH,—CHO 
©. | Din alcooli prin oxidare (v. $ 18.6.B). 


R-CH,— 0H — R—CH=0 
~ Aldehidă 


RCH—0OH —> RC=0 
Cetonă 
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_Oxidarea, alcoolilor lẹ compuși carbonilici (aldehide sau eetone) 
constituie una, din cele: mai importante: metode: de sinteză; ale compuşilor: 
carbonilici. Detaliile acestei reacţii au fost discutate în cadru! reacţiilor 
alcoolilor (v. $ 18.6.B). 


D. | Din compuși halogenaţi geminali' prin hidroliză, 
R—CHOl, —> RECH=0 + 2 HCL 
R—CCL—R —> R-—CO-—R +2 HCL 
| Condiţii: mediu acid (H,S0,) sau bazic (KOH) 


Hidroliza compuşilor halogenați cu halogeni geminali are loc în 
prezență de baze sau de acizi. Reacția prezintă interes în cazul în care 
compusul dihalogenat este iişor accesibil: Pe'acsastă calé se obține benz- 
aldehidă, la` seară industrială, deoarece ‘clorura de “benziliden. este. un: 
compus uşor accesibil prin elorurărea toluienului (v. $ 17.3.2.4). 


Cli H0 
CH,—CH, —> CH;—CHC, —> C,H, —CH=0 


E. | Din acizi şi derivați funcționali ai acizilor prin reducere. Sinteze 
de aldehide ` SE i 


0 o 
ao. n-cC 
| Sx H 
în 
X=0, NR, 


Ă Acizii şi esterii acizilor carboxilici dau la reducere alcooli primari. 
Oprirea reacției de reducere la stadiul de aldehidă, se realizează în urmă- 
toarele variante experimentale: 


a. Reducerea parţială a clorurilor acide 
R=COCL + H —> R—CH=0 + HCl 


„Reducerea, castalitică; a clorurilor acide cu hidrogen molecular, în 


prezenţa unui catalizator de paladiu otrăvit cu sulf, are loc prin încălzire: 
în xilen la fierbere (circa 185”) (metoda, Rosenmind, 1918). ' 


b. Reducerea cu hidruri a amidelor disubstituite 


Ce şi 
R-—CO-—N —— R—CH=0 + HN 
Sa i 


Amidele substituite la azot cu substituenți voluminoşi pot; fi reduse: 
la aldehide cu hidrură de litiu şi aluminiu (F. Weigand, 1952). 
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iăntă i ţii ă î vea acidului cu N,N'- 
„6. O variantă a acestei reacţii constă în tratarea acidul 
carbonil- diimidazol: (preparat din imidazol şi fosgen) în eter și reducerea 
directă a amestecului cu LiAlH, (H. A. Staab, 1962). - 


A NA SN. Rcoon ARLA 
O a em = Oe e e O 


Imidazol r , Carbonil-diimidazol pă g ii 


LiAltiz, 


A ; NA 
— == RCHO + NH 
A COR cd H hy 


uc i ide şi a amidelor pînă tadiul de alde- 

d cea elorurilor acide şi a amidelor pină la stadiu x A 

iaă tech uneori, cu rezultate bune, prin utilizare de hidruri 

zi i bit reactive ca de ex. hidrura de liţiu-alcoxialuminiu, LiAl(OR)H 
pre HAKOR), „ în care R = etil sau terț-butil. 


LIANORj} Ħa - 
R_GO_NR, E R-CH=0 4- RINH 


F. | Din compuşi organo-măgnezieni şi derivați funcționali ai acizilor 
carboxilici i a i 
a. Reactia cu esteri, cloruri acide și amide 
o OMgX 


l TV 

Koby R'MgX —> R-G—R' —> R—CO—R' + MgXY 
N a, 

Y = Cl, RO, NR; X =C, Br 


Reacţia compuşilor organo-magnezieni cu clare are it 
sia el pie i oori i inimi le "i impiedice reacția com- 
zarea T arbonilis format cu excesul de R EME EEan (reacție 
cang relee petenta const m i adiugaroa compusii 3 igana 
magnezian în soluția, de ester sau de e gorn aoi A, pri dir ete 
exces de compus organo-magnezian in amest ecul de Mie. do alts van 
antă se adaugă în soluţia, compusului organo magnezian c oi ra Ie oai ii 
o aae ans o por antiy gi nu reacjionează cn compusul 
grbonilie. Jk ; 


! A îi 
CH — COOR -+ CH,CACL —> Cat, = G— 00401 —> CoH, —CO--CH, 


i = + 
$ caci, CH `, i 
CH,MgBr : CaCI(OR) 
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Esterii acidului formic şi esterii ortoformici dau cu compuși organo- 
magnezieni, aldehide. . 


RMgX + HC(OR), —> R—CH(ORB), —> R—CH=0 
Ester Acetal Aldchidă 
ortotormic 
Din ortoesteri se obţin 'cetone. 


RMgX + R—C(OR)} —> RC(OR)} —> R-CGO-R 
Ortoester Cetal Cetonă 


Amidele N,N-disubstiţuite dau cu compuşi organo-magnezieni, 
cetone. e ieg 


OMgX 
t . 
R-—GO-—NR: + R'MgX —> R—C-NR, —> R—CO—R + HNR, + MgX(0H) 


l 
oR 


Adiţia de compuși organo-magnezieni la dimetilformamidă duce 
la aldehide. i 


i i ` OMgX 
HCO—N(CH,), + RMX. —> R-CHC 
PimetiMormamidă N(CH,)e 


> R—CH=0 + HN(CH,) + MgX(OH) 


b. Reacţia, acizilor cu metil-liţiu. Metilcetone 
R—GOOII + 2 CH,Li —> R—CO—CH, + CH, + 2 LiOH 


Metil-liţiul formează, cu acidul carboxilic o sare de litiu; se degajă 
metan. Sarea de litiu, solubilă în eter, reacționează cu o nouă moleculă, 
de meiil-litiu formînd, prin adiţie la grupa carbonil a acidului sarea de 
litiu a unui diol geminal, insolubilă, stabilă. Prin tratarea acesteia cu 
acizi mineral se formează metilectona. 


R—COOH 4- GH3 Lit —> CH, + R= C007 Lit 


o ; OLi 
1 l Ht 1 
R—G—0- Lit + CHŞ Lit —> R=G-0Li —> R—C-CH, 
i : 
CH, 


G. | Din sărurile de calciu ale acizilor carboxilici 
R—CO0 

Ca —> R—CO—R + CaCO, 
R-COO 


Condiții : distilare uscată, sau catalitic,: 400— 450° 
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Distilarea uscată a sărurilor de calciu ale acizilor carboxilici con- 
duce la cetone (W. Vislicenus, 1885). i 
Din acetat de calciu se obţine acetonă. 


- (CH,—C00)},Ca —> CH,—CO—CH, + CaCO, 
Din sărurile acizilor 1,6 şi 1,7-dicarboxilici se obțin cetone ciclice. 
CHa—CH,—CO0O 


CH CH, 
| Ni 
CH, — GH, —C00 


| Ca — i GO -+ CaCO 
CEC 


Reacţia poate fi condusă şi catalitic. În acest caz se tree vapori ai 
acidului peste carbonat de calciu sau bariu sau peste oxid de toriu, ceriu, 
ziveoniu etc., la 350—400°. 

Pentru sinteze de aldehide se supune distilării uscate un amestec 
al sării acidului respectiv cu formiat de calciu sau se trece amestecul de 
acizi peste caalizatorii oxidici (toriu, zireoniu). 


ĊHLCOOH + HCOOH —> CH,—CH=0 + CO, + HO 
EH. | Cetone ciclice; din esterii acizilor dicarboxilici prin condensare 
aciloinică sau condensare Dieckmann 
CH,—CH,—CHOH a CH,—CH,—COOR » CH,—CH, 


| ul | 
CH CH3—CO CH, —CH, -COOR CH—CH È 
COOR 


a, Condensare aciloionică, v. § 5.380. 


b. Condensare Dieckmann, v. $ 5.3.3.B. 
I. Sinteze de cetone prin reacții Friedel-Crafts 
a. Reacţia hidrocarburilor aromatice cu cloruri acide 
Ar—H 4- R=COC —> Ar—CO—R + HCI 
Condiţii : AlCl, AIBr, (1,1 mol la 1 mol RCOCI) 


Reacţia hidrocarburilor aromatice cu cloruri acide este una din 
metodele cele mai importante de sinteză ale cetonelor aromatice. 


CH + CH, — COC —> GH,—CO—CH, + HCL 
Acetofenonă 


CH, + CHs—COCI —> CH;—CO—CH, + HCI, 
Benzofenonă 


Reacţia are aplicaţii vaste. Pot servi drept componente aromatice, 
în afară de benzen, alchilbenzeni, hidrocarburi aromatice cu inele conden- 
sate, compuşi aromatici substituiți cu substituenți care activează nucleul 
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{fenoli și derivați, amine acilate), compuşi halogenați; nu dau această 
reacție inelele benzenice dezactivate prin grupe NO, COOH ete. 


„Naftalina reacţionează. cu clorura de acetil în poziţia a sau B, în 
functie de condiţiile de lucru (v. $ 12.2.D.a). 


COCH, 


ZN ND ae Zr SS a COCH: 
AAN n-a | | + CHacoci =a căi | ` 3 
SIN 2 w L Cs Hs NG? SS LA 


Clorurile acizilor aromatici cu grupa carboxil în catena. laterală, 
dau, prin, reacție Friedel-Crafts intramoleculară, cetone ciclice. 


Din acidul fenilpropionie (hidrocinamic) se obţine indanonă. 


Cha i 
poa Ea 
co i 

a aaa % 


ci : "a-Indanonă 


Prin cielizarea acidului -fenilbutirie se obţine tetralona (v. şi 


$ 122.8). 
SĂ QOQ 
CH2 
6 
| 
9) 


a-Tetralonă 


Fosgenul, clorura acidului carbonic, reacţionează cu hidrocarburile 


aromatice în două etape: 


= CH, f i 
CHo + GI—GO—C1 — CH, coc = "Ce, CO, 


Pentru sinteze de aldehide se utilizează un amestec de CO şi HOi 


(reacţie Gattermann-Koch, 1897), clorura de formi, HCOCI, neputind 
fi izolată. 


Cati + CO + HCI —> CgH,—GHO 
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Mecanism de reacție. Reacţia clorurilor acide cu. hidrocarburi aro- 
matice, catalizată de clorura de aluminiu, este o reacţie de : substituție 
electrofilă aromatică. Agentul electrofil, format în reacţia dintre clorura 
acidă şi clorura de aluminiu, poate fi formulat ca un complex donor-acceptor 
în echilibru cu un complez ionizat (pereche de ioni). 


+ = 
t0—AlCh e, dee 4 
| = R=G0=6 + R—C=0: JANT 
R-C—C 


Complex Complex ionizat 
donor-acceptor Pereche de ioni 
e 


Complexul donor-acceptor. se formează prin 'participarea orbita- 
lului vacant; al‘ ăluminiului şi a eleċtroùilor: neparticipanți ai oxigenului 
carbonilic. Acest tip de complex predomină în dizolvanți : cu constantă 
dielectrică mică. În solvenții cu constantă dielectrică mare predomină, 
complexul ionizat. Tonul de aciliu din perechea de ioni este agentul electrofil 
de acilare propriu-zis. i 


+ 
R—C=0 + 


AICI 


o 
| 


+ AICI:6H20 


Grupa carbonil formează cu clorura de aluminiu un complex stabil, 
insolubil în dizolvanţii obişnuiţi ai acestei reacţii (hidrocarburi, CS3), 
şi care la sfîrşitul reacției se descompune în componente prin tratare cu 
acid clorhidric. Din acest motiv, în sinteze de cetone prin reacţia Friedel 
Crafts se utilizează mai mult de un mol de clorură de aluminiu (un 
mol fiind blocat de compusul carbonilic format, excesul este necesar pentru 
a cataliza reacţia). 


b. Reacţia hidrocarburilor aromatice en anhidridele acizilor 


AICI). 
Ar—H + CH,CO—0—COCH, > Ar—CO—GH, + CHCOOH 
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Hidrocarburile aromatice pot fi acilate şi prin tratare cu anhidride 
ale acizilor carboxilici. Ionul de aciliu se formează în acest caz în reacţia 
amhidridei cu AlCl}. 


E 
0 O—AICI, 
cuc cnc î CECO + CHCO* 

al PA a = oala, = 
H HG A, COOAICII” 
eK A L CH,CO  [CHCO0A cn] 

+ Pai A i i 

CHCOY + AH 2 Ar — ArGOCII, + H* 
NcoCH, ` 


[CH,COOAICI,]" + Ht —> CHCOOH + AICI, 


Anhbidridele acizilor dicarboxilici reacționează în acelaşi mod. De 
ex. din anhidrida acidului ftalic şi benzen, în prezență de AlCl, se obține 
acidul benzofenon-o-carboxilie (prin a cărui ciclizare se formează antra- 
chinonă, v. $ 12.3.B). 

Din anhidridă suecinică şi benzen se obţine acid benzoilpropionie 
(care poate fi transformat în tetralonă, v. $ 12.2.B). 


c. Reacţia alchenelor cu cloruri acide 


i cs -HCI 
R—CH=CH, + R—COC —> R—CH-CH,—CO0—R —> R-—CH=CH-—CO-—R 
] Cetonă nesaturată 
a 


Ca Ha 
R—CH=CH, + R—COC ———> R—CH—CH,—CO—R 
Cetonă saturată 


Adiţia elorurilor acide la alchene are loc în prezență de catalizatori 
electrofili ca de ex. ZnCl, sau AIOlg. În soluţie de sulfură de carbon, la 0°, 
se obţin clorcetone alături de cetone nesaturate (J. Kondalkov, 1894; 
S. Krapivin ; G. Darzens, 1910). Prin eliminarea de acid clorhidric (tra- 
tare cu amine terțiare) clorcetonele trec în cetone nesaturate. De ex. ciclo- 
hexena, dă la tratare cu clorură de acetil în prezenţă de AlCl, următoarele 
cetone : 


iu E UCS COR z COR 
+o RCOCI: Ap ga i 
-HCI 
| ci 


Acilarea reductivă. Dacă la adiţia clorurii acide la alchenă se utili- 
zează ca solvent o hidrocarbură saturată, de ex. ciclohexan sau eter de 
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petrol (pentani), în loeul cetonei nesaturate se formează o cetonă, saturată 
(0. D. Neniţescu, E. Ciorănescu, I.. Cantuniari, 1932—1936). 


J ma COCH3 

N -+ GH3COCL + CH ACI + CoH. 
| t 3 i E L 12022 
Pa ai > i pr 


Acilarea alchenelor cu clorura acidă decurge printr-un carbocation. 
Acesta poate reacționa cu anionul Cl” dînd elorcetonă. În prezenţa unei 
hidrocarburi donoare de ion de hidrură, carbocaitionul intermediar se stabi- 
lizează prin extragere de ion de hidrură din dizolvant; rezultă cetona 
saturată, 


| COR COR 
GO „4 RCOCI + ACh —= X H o| 
E , + GHz: 


ACI, 
2 CsHiz, —— +Cr2Hz2 


d. Reacţia hidrocarburilor saturate cu cloruri acide, catalizată, de 
clorura de aluminiu, este o reacţie. mai complexă (C. D. -Neniţeseu, 
I. Cantuniari, C. N. Ionescu, 1933). Ciclohexanul dă cu clorura de acetil, 
în prezența clorurii de aluminiu, acetil-metilciclopentan. - 


i CHa 
O + CHaCOCi + ACh  — Ao 


CHa CH3 CHa . 
si k + m 4 
B 5 (N CHaCO__ COCHa 
+H i A 


În cursul acestei reacţii are loc o izomerizare a ciclohexanului la 
metilcielopentan (v. $ 5.6.2.A). Reacţia cu ionul de aciliu are loc în metil- 
ciclopentena formată în cursul reacţiilor de echilibru. 

În reacţiile alchenelor cu catene mai lungi sau în cele ale cicloal- 
chenelor, au loc migrări de ion de hidrură. La tratarea unei astfel de alchene 
cu clorură de acetil în prezenţă de benzen, carbocationii formaţi prin 
migrarea ionilor de hidrură concurează. la captarea benzenului. În reacţie 
se formează, compuși în care grupa; fenil se află în diferite poziţii ale catenei 
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(dependent de stabilitatea cavbocationului prezent în ` echilibru) (C. D. 
Neniţescu, I. Gavăt, A. Glatz). 

CH,COR- CHp=CH—CH3—CHa— CI, g  CH,CO0--CH— CHCH, —CH;—CH; i > 
+ i si E CH, 
CH,CO—CH,—CH,—CH=CH,— CH; 5 CH; COCH —CH, CH=CH- CH, —> 

` CH COCH, —CH,—CH,—CH—CH, i 

R 

CoH; 


“CH0 A i : 
tati e Cats ta e x 
„CHaCO OS A i Fasi 
EOE EE NORE AEE Chs 


J. |: Hidroformilarea ` alchenelor. Sinteză oxo- i 


i Ey 


R—CH=CH; + CO + H > R—CH-—CH, + R—CH,—CH,—CHO 
I Ă 
CHO 


„| Condiții: catalizator CaCO); 120 140°, 150 200 at 
Äldehidele reacţionează, cu un amestec echimolècular de hidrogen 
şi oxid de carbon, la încălzire la 120—140” şi 150-—200 at, în prezenţă de 
octaearbonil de, cobalţ, Coz(00);. dînd ăldehide., Din etenă se obține pro- 
pionaldehidă ; din propenă, rezultă un amestec de aldehidă_ butirică. şi 
aldehidă, izobutirică.. ta pa ESTA îi 
CH=CH, + CO + H > „CH CH 


CHO 


CH, CH=CH, + CO + I T> CR CH GH, + CHg CH, —CH—CHO 
| 
„CHO 


Numeroase olefine reacţionează. în acest mod. Reacţia se utili- 
zează pentru obţinerea a variate aldehide pe seară industrială. 
Mecanism de reacţie. în prima etapă, octacarbonilul de cobalt se 
reduce la hidrogeno-carbonil de cobalt. 
COAGO + Ha 2 2 HCo(CO), E 
Acesta se adiţionează la alchenă formînd un aichil-cobalt-tetra- 
carbonil care se izomerizează într-un acil-cobalt-tricarbonil. Sub acţiunea 
hidrogenului acesta, se scindează în aldehidă şi un carbonil inferior de 
cobalt, care reacţionează cu oxidul de carbon regenerind catalizatorul. 


R-CH=CH; + HCo(CO)} —> R-GHp—CH3-—Co(GO) > 


—> R—CH,—CH,—CO—Co(00), —> R—CH,—CH,—CHO -+ HCo(C0) 


HCo(CO), + CO -—> HCo(CO); 
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24.4. METODE INDUSTRIALE PENTRU. UNII TERMENE REPREZENTATIVI 


Numeroase aldehide şi cetone se fabrică la scară industrială, fiind 
utilizate ca materii prime pentru fabricare de alte produse (alcooli, acizi, 
esteri etc.) sau ca dizolvanţi. 

Formaldehida, CH20, se obţine. industrial prin trecerea vaporilor 
de metanol împreună cu cantitatea teoretică, de oxigen (aer) peste catali- 
zator de oxid de cupru. 


CHOH —> CH,O + Ih 


Oxigenul arde hidrogenul format, menținînd astfel temperatura 
optimă de reacție (500—700°), fără încălzire exterioară. 

Acetaldehida, CH,CHO, se fabrică în cantități mari, fiind materie: 
primă pentru fabricarea acidului acetic, a acetatului de etil, a etanolului 
şi a numeroşi alți produşi de tonaj mai mic. Acetaldehida se obține indus- 
trial prin adiția apei la acetilenă în prezență de catalizator de sulfat de 
mercur (reacție Cucerov; v. § 8.6.1.D). 


HC=CH + H0 —> CH,CHO 


Aldehidele cu trei şi patru atomi de carbon se obțin prin sinteze: 
oxo, din alchenele cu un atom de carbon mai puţin în moleculă, oxid de 
carbon şi hidrogen, în prezență de catalizatori de Co2(CO),, la 120 —140” 
și 150—200 at. Utilizarea unor săruri de iridiu drept catalizator face ca, 
reacţia să decurgă, la presiuni mici (v. $ 26.4). 

O altă metodă industrială pentru obţinerea acetaldehidei este reacția. 
Wacker. Ea constă în oxidarea etenei în soluţie apoasă în prezenţă de 
cantităţi eatalitice de PCl, şi CuCl, la temperatura camerei. Procedeul 
Wacker implică următoarele reacţii : 


CH=CH; + PdCh + H0 —> CH,CHO -++ På +2 HO 
Pa -+2 CuCl, —> Paci, + 2 CuCl 
2 CuCl +2 HCI -+ 1/2 O, —> 2 CuCl, + H,O 


CH=CH; + 1/2 O, —> CH,CHO 


. Acetona se fabrică industrial prin procedeul de autoxidare a cume- 
nului și descompunerea hidroperoxidului de cumen, în cataliză acidă (pro- 
cedeul fenol-acetenă, v. $ 19.3.1.D). 


C,H; —CH(CH), — CH C(CH) —> C,H; —OH + (CH,),CO 
l 
00H 


Acetona, se fabrică și prin dehidrogenarea alcoolului izopropilic, 
accesibil prin hidratarea propenei (v. $ 7.6.1.C.D). 


CH,—CH=CH, —> CH,—CH—CH;, —> "CH, —CO-—CII, 
| 
OH 
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Metiletileetona se obţine prin dehidrogenarea alcoolului butilic 
secundar, obținut prin hidratarea butenelor (v. $ 7.6.1.0.D). 


CH, GH —CH=CH, 


} 
OH 


—> CH,—CH—CH—-CH, — CH,—CH;,—CO—CH 
CH,—CH=CH-CH, 


Cielohexanona se fabrică prin dehidrogenarea ciclohexanolului 
sau prin oxidarea cu aer a ciclohexanului (v. $ 24.3.A). 
. Acetotenona se fabrică prin oxidarea cu aer a etilbenzenului (v. 
$ 243.4). 
Benzaldehida se obţine industrial prin hidroliza clorurii de ben- 
ziliden (v. § 11.8.B şi 17.3.2.A). 


241.5. . PROPRIETĂȚI FIZICE 


Primul termen al seriei aldehidelor, formaldehida, este un gaz; 
termenii superiori și cetonele sînt substanţe lichide sau solide (tabela 24.1). 


Tabela 24.1 
Constante fizice ale unor compuși carbonilici 


P-t, °C Pi, °C 
Aldehide i i 

Yormaldchidă CHO =92 —19: 
Acetaldehidă CH,CHO —120 -+20,8 
Propionaldehidă CHCH,CHO —s1 48 
Butiraldchidă CH„(CH,),CHO | 75 
Izobutiraldehidă (CH), CHCHO fa 63 . 
Benzaldehidă <- CH CHO —26..; 179,5 
Cetone 

Acetonă CHCOCH, —94,9 56,2 
Metiletilcetonă CHCOCHCH, —s6 79,2 
Pinaconă (CHa) CCOCH, ” 106: 
Ciclopentanonă (CH), > CO —58,2 130,6 
Ciclohexanonă (CHo); > CO —40,5 156,7 
Acetofenonă CH5 COCH, +19,7 202,3 
Benzofenonă CHsCOC 1 49,27 307 


Primii termeni ai ambelor serii sînt solubili în apă, dar solubilitatea scade 
cu creşterea masei moleculare. Formaldehida și acetaldehida au miros 
dezagreabil; multe aldehide și cetone au mirosuri plăcute, caracteristice, 
fiind utilizate în parfumerie. 

Spectre IR. Prezenţă grupei carbonil se manifestă printr- o absorbție 
intensă în intervalul 1 650—1 850 cm7? Frecvența vibrațiilor grupei car- 
bonil depinde de constanta de forță a legăturii 0=0. 

Factorii care determină modificări ale constantei de forţă sînt : 
efecte electronice (I şi E), efecte electrice de cîmp şi efecte sterice, 
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Grupele alchil, respingătoare de electroni, favorizează structura 
dipolară ; ordinul. legăturii scâde, constanta. d6 forță se micşorează și 
odată cu ea şi frecvenţa vibraţiei. 


CER „EN 
Xc=0 Xc=0 2 5e=o 
H n HC 
1750 | 1745 1718 em 


Grupele atrăgătoare "de 'electroni, cù efect -—I, favorizează struc- 
„tura, carbonilică; ordinul legăturii creşte şi constanta, de forță şi frecvența 
vibrației se măresc (Y. $ 3.8.4). ee 


în 
ai 


vi 


TEE =- “Cl . 
Se=o x =0 
Cl Ql 
1770— 1790 1827 oma 


În cazul grupelor alchenil, alchinil şi aril, efectul —Z este dominat 
ade efectul: conjugării: -> 1 =! AER g H E 
kke, Tea K 


+ z 
CH=CH—CH=ğ: + —CH—CH=CH- Q7 
şi ca urmare are loc o-scădere 3 frecvenţei vibrației grupei carbonil. 


CH =CH-CH=0 , HC=C—CH=0 CH —CH=0 


1723 1692 1705 cm 


Efectul electric de cîmp poate avea loc în molecule în care grupa 
carbonil' este dispusă spațial la o distanţă relativ mică de o altă grupă 
polară, de ex. în compușii a-halogenocarbonilici. EE e 

Biectul steric se manifestă prin impunerea unei anumite 
rati, prin inhibarea conjugării sau prin tensiunea din cicluri. : 

Efectele menţionate sînt cumulative şi frecvența înregistrată este 
o rezultantă, a acestor efecte. 

În aldehidele alifatice v.o este de 1 730—1 740 cm-t, iar în cele 


aromatice voo este de aproximativ 1 700 em, 


contigu- 


CHO  "CHCHO CHCHO .  CELCHO d-CoERCHO  B-CacHACHO 
1750 1730 + + 1737 1705 - ? 1700 1702 em 


Pentru“ aldehide este de asemenea caracteristică, vibrația voc- 
care produce două absorbţii lẹ 2,720 și 2 820 cm-t. f 
l În dialchilcetone. vco. este de 1720 cm1, îi; axilalchileetone de 
1.690. şi în diarileetone: de 1660—1670 em”. i e a 


CHCOCH, CHACOCGEL,  ;,  CeHsCO 
10 166 


i "em 

. În cetonele ciclice vibrația v- _o Yariază.cu mărimea ciclului : .1-788 
cra” în -cielobutanonă, 1 746 cm~! în cielopentanonă și 1 T15- em în 
ciclohexanonă.: ' e si pr ai : tai Ma 
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Spectre RMN. Protonul grupei aldehidice foarte di t di 
i 4 onul ezecranat din 
auza structurii polare a grupei carbonil, dă semnal la è 9,20—10,10 ppm. 

n aldehide şi cetone este caracteristică, dezecranarea protonilor din pozi- 
ţia g; ilustrată prin următoarele exemple : wa 


CH;—CHO CH, CH —CHO 

2,18 1,13 2,46 (5, ppm) 
CH, —CO-—CH, CE, —CH3—CO—CGH, 

2,09 1,05 2,47 © 2,09 (5, ppm) 
CH,—C0—C, M; GE — CI COCA, 

2,55 1,18 2,92 (3, ppm) 


Spectre UV. Grupa carbonil prezintă două benzi di ie î 

J . pa. 7, i e absorbtie în 

UY: o bandă, de intensitate mare (e = ~ 10 000) la à aprox. 185 nm 

atribuită unei trauziţii T> 7%, şi o bandă de intensitate mică (ș = ~ 15) 

la A aprox. 275 nm, atribuită unei tranziţii n —> n* (v. şi $ 3.3.B), ` 

Cetonele conjugate cu un sistem nesaturaţ (cetone z cur 

i nel cu un y 2 4 -nesaturate 

sau aromatice) au cele două benzi deplasate spre lungimi de mada mai mari ; 

ec orară aie Peco efect batocrom. Astfel, oxidul de mezitil, 
vH 3)0=CA— CO — rezintă, absorbții la max (e = 14 

gri gala a 3 P or yi D max 225 nm (e 13 909) 

Substituţia în poziţia « cu un atom cu electroni n icipanți 

ţia eparticipanţi 

(N, O, halogen) are un slab efect batocrom asupra tranziției n Sa și 

un puternic efect; hipsocrom asupra tranziţiei n -> m*. Efecte asemănă- 
toare asupra tranziţiilor manifestă şi dizolvanţii cu polaritate mare. 


24.6. REACŢII ALE COMPUŞILOR CARRONILICI 


nete Reacțiile caracteristice ale compuşilor carbonilici sînt reacții ale 
grupei carbonil şi reacții ale poziției « față de grupa carbonil. Aldehidele 
dau unele reacții specifice în care este implicat atomul de hidrogen aldehidic. 


j i “reacţii homolitice 


R—c—c=0o/ “aditi electroțite (Hf) | reacţii 
adiții nucleofile [Y:) J heterolitice 
Ho enolizare i 


24.6.1. REACȚII ALE GRUPEI CARBONIL 


Adiţii nucleofile. Grupa carbonil este rizată i ii 
„Adi SE à polarizată, avînd electron 

legăturii duble deplasați spre atomul de oxigen, mai electronegativ decit 
atomul de carbon. Atomul de carbon, sărăcit în electroni, are polaritate 
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pozitivă, şi caracter slab eleotrofil (acid Lewis). El are afinitate pentru 
reactanți nucleofili (baze Brânsted -sau baze Lewis). Atomul de oxigen, 
cu densitate mărită de electroni şi polaritate negativă (bază Lewis), are i 
afinitate pentru protoni sau specii electrofile, deficitare în electroni (acizi i 
Brânsted sau acizi Lewis). 


= $- , 
002 centru nucleofii 


KC latac electrofil) 
centru electrofil 
(atac nucleofii) 


e 


Adiţiile la grupa carbonil sînt adiții nucleofile. Ele se caracteri- 
` zează prin faptul că etapă esențială a reacției (determinantă de viteză) 
este formarea legăturii o între atomul de carbon carbonilic şi reactantul 
nueleofil, Y:. (În adiţiile eleetrotile, caracteristice pentru legăturile dubie 
şi triple, C=0 şi C=C, etapa esenţială, este formârea legăturii a între 
reactantul electrofil E+ şi atomul de carbon al legăturii nesaturate). 
- La adiţia unui reactant Y—H, particula, negativă, Y-, se leagă 
de carbon iar cea pozitivă, H+, de atomul de oxigen. 


8- Sr Ei 
C=0 + Y+-H —> Y—C-OH 
l 


Ca orice reacţie de adiție la un sistem nesaturat, adiția nueleofilă, 
la grupa carbonil are două etape: fixarea reactantului nucleofil Y: şi 
protonarea. În funcţie de ordinea în care se succed cele două etape, se 
disting două mecanisme generale : 

1. Atacul nucleofilului urmat de protonare 


2. Protonare urmată de atacul nucleofilului 


+ = l 
=: pai Nc=9-H SE — -—C-0H 
x 


Reacționează după mecanismul 7 nucleofili ionici, baze Brönsted, 
cu sarcină negativă, HO-, RO-, NC-, carbanioni (din compuşi organo- 
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magnezieni sau anioni enolaţ), ioni de hidrură. Reacționează după meca- 
nismul 2 reactanți acizi, HX, RCOOH sau nucleofili slabi ca HO, ROH. 
unii derivați ai amoniacului (v. acolo), în cataliză acidă. Protonarea 'preala. 
bilă are ca efect mărirea caracterului electrofil (pozitivarea carbonului 
prin participarea structurii limită de ion de hidroxicarboniu). 

Reacţiile de adițic nucleofilă au loc prin stări de tranziție. Ele se 
aseamănă cu substituţiile nucleofile SN2 (mecanismul 7) şi SN1 (mecanis- 
mul 2), cu deosebirea că în substituțiile SN, reactantul nucleofil deplasează 
o grupare sau un atom sub formă de anion iar în reacţiile de adiţie nucleo- 
filă reactantul nucleofi! deplasează o pereche de electroni. 

Aldehidele sint mai reactive decit cetonele. În seria aldehidelor 
reactivitatea scade în ordinea CH,O > CHCHO > CHCHO, iar în 
seria cetonelor în ordinea (0H3)00 > C.H,COCH, >O ECO. Com- 
pușşii carbonilici aromatici sînt mai puţin reactivi, în ambele serii, decât 
cei substituiţi cu grupe alchil; compusul cel mai reactiv este formaldehida. 

; Substituenții grupei carbonil influențează stabilitatea (termodina;- 
mic) şi reactivitatea: (cinetic) moleculei compusului carbonilic prin efect 
electronic şi steric. 

Grupele alchil, respingătoare de electroni, măresc densitatea de 
electroni la carbonul carbonilic micșorind tendința, acestuia de a accepta 
reactantul nucleofil ; starea de tranziție fiind defavorizată, viteza reacției 
scade. Substituenţii atrăgători de electroni au efect invers. Efectul poate 
îi inductiv (—1), de ex. în tricloracetaldehidă (C10—CHO) sau de con- 
jugare, de ex. în benzaldehidă (v. adiţia apei). ! 

Natura substitnenţilor are rol hotăritor şi asupra stabilităţii stării 
fundamentale a compusului carbonilic. Substituenţii alchil favorizează, 
contribuţia structurii limită dipolare, stabilizind centrul carbocationie 
prin acelaşi efect ca şi în cazul carbocationilor alchil (v. $ 4.4). Stabilitatea 
carbocationilor scăzind în seria secundar > primar >> metil, este de aştep- 
tat ca și stabilitatea structurilor limită dipolare ale grupelor. carbonil să 
scadă în ordinea dialchilcetone >alchilaldehide > formaldehidă. ` 

„„.. Contribuţia structurilor, polare Se inanifestă în spectrele iifraroșii 
prin micșoiărea frecvenţei vibrăției lezătiii wo la trecerea "de la` forni- 
aldehidă la ;aldehide, respectiv, cetone „(v.. $ 24.5). i i i 

Valorile : entâlpiilor de;-formare, AH}, în staré standard, sînt cu 
aprox. T keâl:: mol-L mai mari-lă cetone decit la :aldehidele 'izomere (CH;O 
— 26,0; CHCHO —39;7 ; OH;CH;CHO 45,5; (0H),00—51,9).: i 

Despre stereochimia adițiel là grupa carbonil: v. $ 16.6. ) 

A. Adiţii de reactanți: nucleofili :eu: caracter: acid: ; ; 

Prin adiții de reactanți polari acizi, în eaoţii câtalizate de acizi 
sau de haze, în functie de natura, reaetantului, sê obţii derivați funcționali 
ai compușilor. carbonilici. Unii „din, ei. servesc pentru protejarea. grupei 
carbonil sau ca. intermediari în reacţii ulterioare. - 


9 — c 86 d4 
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Reactani © ` Produs de reacție 
i SU © H i 
Apa HO x< Hidrat: (diol geminal) 
£ OH 
{ i i: ăi OH 3 Fi 
MAR z Wis Semicctali 
Alcool ROLL ai Pi OR Semiacetali 
se | n 
i : OR z 
a ; f 4 er Cetali 
Alcool | R— OH A RTX Acetali 
i EGT SRU 
Tioli R—SH Sag “Tiocetali 
ZEN 
s SR 
i „„OcoR 
Acizi R— COONH >< Acelaţi 
i : OCOR 
S OHE ar 
i ist z ETT a - &-Halohidrine. 
MAIOEACIZLA = "AY Se g-Halogenoalcori 
OH à PATE 
E E n Ne Cianhiarine | 
Acid cianhidrie A HCN | pe ČN g-Hidroxinitrili 
ETES i Š RT Na tf Sa - «-Hidroxisulfonaţi 
Bisulfit de sodiu TORN | PSso s Combinații bisulfitice 


a. Adiția apei. Eidrați 


R R JOH 
Samo + mo 2 D 
R/ ERCE 


Condiţii : cataliză acidă sau bazică 


. - “Prin adiţia unei molecule de apă la grupa carbonil se obţin hidraţi. 
Hidrații sînt dioli geminali,. instabili, care pierd apa refăcind grupa ear- 
bonil. Reacţia de hidratare fiind reversibilă, poziţia echilibrului depinde 
de stabilitatea termodinamică a compusului carbonilic în raport cu hidra- 
tul ei. i i i 

În soluţie apoasă, la temperatura; camerei, formaldehida este com- 
plet hidistată ; echilibrul este complet deplasat; spre dreapta. (K de ordi- 
nul 102). Acetaldehida, şi unele aldehide inferioare sînt; hidratate aprox. 
50% (K aprox. 1). Benzaldehida, şi alte aldehide aromatice nu se hidra- 
tează practic deloc. Concentrația hidratului, la echilibru, scade pe măsură. 
ce stabilitatea formei carbonilice creşte (prin efect inductiv sau de con- 
jugare, după cum s-a arătat în capitolul anterior). 

Existenţa hidraţilor, neizolabili, este pusă în evidență prin reacţiile 
de schimb izotopic al oxigenului carbonilic, în soluţii apoase îmbogăţite 
în izotopul 150. În molecula, hidratului cei doi atomi de oxigen hidroxilici 
fiind echivalenți, în reacţia. de deshidratare există şanse practic egale de a 
elimina o moleculă de H,O sau de H80 ; în primul caz 1850 rămîne încor- 
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porat în compusul carbonilic. Proporția de 8O din compusul carbonilic 
se determină prin spectrometrie de masă. f i 

Aldehidele şi cetonele cu grupe atrăgătoare de electroni ca de ex. 
trieloracetaldehida sau cloralul, CLC—CHO, sau hexacloracetona, 
010—CO—CCI, dau hidraţi stabili, izolabili. 


GIC—CHO + HO —> ChC—CH(OH), 


CCC CC +0 —> CC—0—CCh 
| 


(N 
o - HÓ ÒN 


. : N -. . yei ys Siri - ai 
„Eliminarea apei, din hidratul de cloral (eristăle, p.t. 57°) reuşeşte 
numai la tratare cu acid sulfuric concentrat, 3 
Cetonele ciclice în care formarea hidratului este însoţită de micşo- 
zarea tensiunii :în ciclu dau hidraţi stabili, din motive sterice. Ciclopro- 
panona este stabilă sub forma hidratului ei. 


Poo S EA e OH 
i>=o Hor ei 
DR Son 


Datorită caracterului slab electrofil al carbonului carbonilic, adiţia 
apei la pH 7 decurge lent. Viteza reacției este mărită în prezență de cata- 
lizatori acizi și bazici. Poziţia echilibrului rămîne evident aceeași, cataliza- 
torul accelerînd în egală măsură viteza: reacţiilor în ambele sensuri (v. 
$ 4.3.b). 

În cataliză acidă reacţionează carbonilul protonat, conjugat cu 
ionul de hidroxicarboniu, cu afinitate mărită faţă de reactantul nueleofil 
slab, molecula de apă. În reacția cu H3O àw loc următoarele echilibre : 


Nc=0 It = Nc=0-u Seo 
JAT E EE A F2 


NE A: j +I oy e LE 
MO POO e e 0 E HPO- OH Z2: 000, —> 
a a i As s e SASER , pit i cut 


arina ANA | l 
OH so- e M= 2 BOS HA o 
y N : 


În cataliză bazică, grupa HO- atacă carbonul grupei carbonil 
formind un anion al hidratului care se-protonează cu protonul apei, retă- 
cînd catalizatorul bazic. În prezenţă de H,O axe loc un preechilibru între 
HO şi HO-. 


180 4- HO” E 11190” e HO 


H 307 + X=0 => HI5O0—G-—0” Z> 150—0—0H1 Z2 uo=cC + HO” 
fi i 


59 


132 24. Compuși carbenilici I. Aldehide şi cetone 


Schimbul izotopie are loc şi în acest caz. —— — 7 i , i 
Desi aditia apei nu prezintă interes- sintetic în sine, ea oglindeste 
proprietățile grupei carbònil și particularitățile ce intervin, în adiţiile a 
această grupare. | : 
b. Adiţia apei oxigenate 
OH „ou NO 
20 4 0, Z RCC — RC CRa 
RC =0 + HO, E REL on Só o2 


Hidroperoxid Peroxid 


E) 


Aldehidele şi cetonele dau la tratare cu apă oxigenată Mii operă 
ai compuşilor carboniliei. În unele cazuri acești hidroperoxizi Sînt 1o SA i 
(de ex. formaldchidă, acetaldehidă, cloral). În prezenţă de exces de a e- 
hidă se formează peroxizi. Reacția prezintă importanță în Tanan a în 
care în locul apei oxigenate se utilizează peracizi (v. reacţia Baey er-Villiger, 


$ 94.6 2.B-c). 
l e. Reacţia cu alcooli. Acetali şi cetali 


OR’ 
Nor 


Semiacetal ” Acetal_ 


OH 3 
R—CH=0 + HO=R Z> R-CH => ici y 


i ot „o i 
REZO RO: = RCC — RC : ic 
RC=0 4 ROI E RCK g Ge 


a en. Semicetal „Cetal ; 


Prin adiția unui mol de alcool la grupa carbonil a unei aldehide 5 
obţin semiacetali; prin adiţia la cetone se obțin semicetali. Ca Sin Ca 
adiției apei, reacţia este reversibilă, şi semiacetalii sau semicetalii nu p! 
fi izolaţi. A: F pe 

Acetaldehida se găseşte, în soluție etanolică, în echilibru a semi- 
acetalul ei; echilibrul este deplasat spre dreapta. La cetone, de ex. ace- 
tonă, poziția echilibrului este mult deplasată spre stinga. i s 

Formarea semicetalilor şi a semiacetalilor este catalizată de acizi 
şi de baze. Formarea semiacetatului acetaldehidei cu metanolul, n catar 
liză acidă, are loc prin adiția metanolului (mucleofil slab) lə acetaldehida 
protonată. 


pe 


; A + 
R—CH=0: == R—CH=0-—H. ae R—CH— OH 


OH -pt OK 
d H 
R—CH—OH == R—CH( = R—cuC 
OR OR 
BR | 
| H 
á 
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În cataliză bazică, în prezență de CH,O-, are loc adiţia, nucleotilului 
bazic la grupa carbonil şi protonarea anionului semiacetalului cu protonul 
alcoolului; se reface catalizatorul. : i 


o” OH 
R—cnlĂ == RH H ReH 
og Nor OR 


Grupa hidroxil semiacetalică este mai reactivă decit hidroxilul 
unui alcool monohidroxilie normal. Cu exces de alcool, în cataliză acidă, 
semiacetalii trec în acetali iar semicetalii în cetali. Reacţia are mecanis- 
mul unei eterificări prin mecanism SNI. 


CH,—CH—OH +H+ $ =O CHyOH 
] Z CH CH—0H3 Z>? GH GH" ZE CH CH—0CH,-H? 
OCH, ! | | 
OCH, OCT OCH, 


În cetalizarea cetonelor echilibrul este mult deplasat spre stinga. 


CH, —CO—CH, -+ 2 CHOH Z— (CH,}CC(OCH,), -+ HO 
Dimetoxipropan 


Dimetilcetalui acetonei, dimetoxipropanul, se formează la trecerea 
acetonei cu metanol peste un catalizator acid, la —20°. Scăderea tempera- 
turii favorizează reacţia de cetalizare (exotermă) faţă de reacţia inversă, 
de hidroliză (endotermă). Chiar şi în aceste condiţii randamentul în cetal 
este de maximum 30%. 

Cetalii şi acetalii sînt, spre deosebire de semicetali şi semiacetali, 
substanţe stabile, izolabile. Ei servese pentru protejarea grupei carbonil. 
Hidroliza lor are loc numai în cataliză acidă, întocmai ca şi hidroliza eterilor. 

Cetalii se obţin, de obicei, prin reacţii în care nu se formează apă, 
de ex. prin tratarea cetonei 'cu ester ortoforinie sau ester ortosilicic, 


RaC=0.+ HC(OGH,), => RC(0C,H;)s + HCOOC,EH; 
Ortolormiat Cetal Formiat de 
de etil etil 


Cetati ciclici. Aldehidele şi cetonele reacţionează deosebit de ușor 
cu 1,2- sau 1,3-dioli, în cataliză acidă, dînd cetali ciclici cu inele de cinci 
sau de șase atomi, fără tensiune. Apa formată în reacţie este îndepărtată 
prin distilare azeotropică cu benzen. Mult utilizați sînt ctilenglicolul și 
1,3-propandiolul. 


R HO-—CH, R 0—CH, 
Xc=0 PoS c< | -+ H0 
RI HO—CH, R/ “N0—CH, 


Reacţia, de cetalizare, reversibilă, și exotermă (AH? = —19,0 kcal- 
mollia cetalizarea cu metanol a formaldehidei, —15,2 la acetaldehidă 
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şi —11,7 la acetonă) se. află sub control termodinamic. Valoarea constan- 
tei de echilibru este dependentă de energia. liberă de reacţie AGO =: AH?— 
— TAS? Factorul entropic, PAS, defavorabil în cetalizările cu alcooli 
monohidroxilici (din trei molecule rezultă numai două) este compensat 
numai în reacţia aldehidelor de valoarea negativă mare a lui A770, deter- 
minînd semnul negativ pentru energia liberă de reacţie AGO. La cetone 
AH? nu compensează în măsură suficientă valoarea TAS? şi factorul entro- 
pic defavorabil predomină, deplasind echilibrul reacției spre stinga. Situa- 
tia se schimbă în cazul cetalizării cu un glicol. În acest caz variaţia entro- 
piei este zero (din două molecule rezultă tot două) şi factorul entalpie, 
favorabil; este dominant, 
Piroliza ceţalilor serveşte uneori pentru sinteze de enoleteri. 


OR OR 


| | 
R—CHa—C—CH—R —> R—CH=C—CH—R + KOH 

j 

OR 


Hidroxialdehidele şi hidroxicetoneie cu grupa hidroxil în pozițiile 
y sau 3 faţă de grupa carbonil, favorabile închiderii de cicluri fără tensiune, 
se cetalizează intr amolecular, formînd semiacetali ciclici cu cicluri de 
cinci şi de şase atomi. : - 


B, z ji 
HG Hz—CH EA 
j 2 Bg 
CHz—CH— ÜH $ 
ï 5 a-Hidroxitetrahidro- 
piran 


Cele două forme, aflate în echilibru, dau reacţiile caracteristice 
ale grupei carbonil şi ale grupei hidroxil, prin deplasarea echilibrului 
pe măsură ce una din forme se consumă, în reacţie. É 

Cetalizarea. intramoleculară joacă un rol esențial în clasa zaharuri- 
lor, polihidroxialdehide şi polihidroxicetone naturale (v. cap. 34). 

Tioacetali și tiocetali. 1,2- şi 1,3-Ditiolii formează ditiocetali ciclici 
cu ciclu de cinci (ditiolani) şi de şase (ditiani). 


HS—CH, 


S— cn, 
R=GH=0 + | R- e 


HS—CH, s— cu 


HS- CHA SCHI E ani A 
R-CH=0 + CH, —> R- a a ; 
HS—CH, / S—CHy 


Atomul de hidrogen de la atomul de -carbon al ciclului cuprins 
intre cei doi atomi de sulf are caracter acid. Prin tratare cu. baze tari, 
de ex. butil-litiu, se formează un carbanion. Acesta se adiţionează la 
grupa carbonil din aldehide, formînd un hidroxiderivat. Prin eliminarea 
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restului de dimercaptan (prin tratare cu HgCl, în soluție de acetonitril- 
apă) se obține o «-hidroxialdehidă (în cazul 1,3-di nului nesubstituit;) 
sau o a-hidroxicetonă, (în cazul 1 3- ditianilor 'substituiți în poziția 2). 


sja’ š 
HS—GHa S s 
CH=0 + YCH — l X Ram ad poama 
HSs—€H, s | s 
E R—CH=Zd 
S s 
R—CH Hac R—cCH—CHO 
LS | 
: OH OH 
HS—CHa os s 
R-—CH=0 + Xch; — r- a R ) —- 
. 5 as— ehz S | S-A 


K Hach > b r 
È SE R—CH-—0H 


ST —OH 


i Prin condensarea anionilor ditianilor cu epoxizi se obțin B-hidroxi- 
cetone, 


E 9 pala IE ae dau 


R a R— on 
OH 
o) OH 


Cele două, variante expuse mai sus constituie metode generale de 
sinteze de compuși hidroxicarboniliei. 


i d. Reacția cu acizi carboxilici și anhidride de acizi 


„po OCOCH, 

R—CH=0 + HOOC—CH, 2 R— TIR =F R= CHC 
OCOCH, OCOCH, 

Semiacetat Acetat 


Acizii carboxilici se adiţionează la grupa carbonil dînd un semiace- 
tat neizolabil care, într-o reacţie. ulterioară, catalizată de mediul acid, 
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trece în acetatul compusului carbonilie. Reacţia decurge după mecanismul 
general de adiţie la grupa carbonil. 

Din acetaldehidă şi acid sau anhidridă acetică se obţine acetatul 
acetaldehidei, identic cu produsul de adiţie al acidului acetic la acetatul 
de vinil sau la acetilenă (v. $ 8.6.1.B). 


CHCH=0 + O(OCCII), ——> CH,CH(OCOCH,), C— HC=GH + CHCOOH 
e. Reacţia aldehidelor cu hidracizi. e-Halohidrine 


OH 
R—CH=0 + HIX z> R- CH —— R—-CH-0—CH—R 
Nxs ! 
ic S p 


«-Halohidrină a, g'-Dihulogenocteri 

În reacţia aldehidelor cu acid clorhidric sau cu acid brombhidrie 
(gazos, uscat) se formează a-halohidrine neizolabile, prin adiţia reversi- 
bilă a hidracidului la grupa U=0. Grupa OH piotonată de acidul prezent, 
elimină H,O şi carbocationul rezultat reacţionează cu grupa hidroxil & 
altei molecule dînd naştere la eteri a, a'-dihalogenaţi. 


+H” sf: 4 
C-Ck—0H g> ClCH, OHF Z> GIGI +0 


GCH? + H0—Ci-G — CI CH,—0—CH,—Cl + HE 
În prezenţă de metanol se obțin «-elormetileteri. 
CI—CI1—0H + HOS CIL — I-CH—0—CH, 4 IO 
În a-halogenoeteri atomul de halogen este foarte reactiv. În pre- 
zenţă de apă se hidrolizează cu uşurinţă ; cu compuşi organo-magnezieni 
reacționează ca și halogenurile de alil. 
CH,—0--CH— CI + RMg% — CH,—0—CH—R 
În prezență de AlCl, substituie inelul aromatic. 
` CE; 0—CM Cl HGH => CH 0=CH C,H; + HCI. 
| f. Adiţia, acidului cianhidric. Ciamhidrine | 
Seo nen 53 Ca 
Aldehidele şi cetonele adiţionează acidul cianhidrie în prezenţa 


catalitică a ionului cian,: NC”, reactantul nueleofil al reacției de adiţie. 
Reacţia are loc după mecanismul general 7 prin atac nucleofil urmat de 
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protonare. Acidul cianhidric serveşte, în etapa de protonare, ca furnizor 


de H* (prin transfer. de protoni de la molecula covalentă de HON la anionul 
cianhidrinei). ! f | 


A 3 - ll & | 
NC +\c=0 ZI NC- CeO Z> NG=C-0 Adiţie nucleolilă 


| | 
NC—C—0* + HCN ——> NC—C—OH + NO 
l l 


Protonare 


5 Ca și celelalte rea 
cianhidrie este reversibi 
hidwrinei. 

AR, Cianhidrinele sînt nitrili ai e-hidroxiacizilor. Prin hidroliza, cian- 
hidrinelor se obţin a-hidroxiacizi. 


ii de adiţie la grupa carbonil, şi adiţia acidului 
ă. Echilibrul, în acest caz, este favorabil cian- 


| „ou OH 
CH,—CH=0 + HCN —> CH=CH > CH,—CH 
CN COOH 


Acetaldehid- 
cianhidrină 


Acid lactic 


NG N 
Benzaldehid- 
cianhidrină 


E OH OH 

GQH, —CH=0 -+ HCN — CC — i a Qi 
OOH 

Acid mandelic 


CH, 


3 CH OH GI, OH cu, 
Se=o +HCN — DK — `o —> yc- coon 
cn Crt NCN CHa Neoon CH 

Accton- Acid 


cianhidrină a-metilacrilie 
Pentru a evita luerul cu acid cianhidrie, toxic puternic, prepararea 


cianhidrinelor se realizează în practică, prin tratarea cu H,S0, sau HCl 
a unui amestece de KON și compus carbonilie. 


g. Aditia bisultitului de sodiu. Combinații bisul fitiee 


0: 
/ OH 
— RC RC D 
SO-H 503 
Combinatie 
| Nbisulfitică 


Aldehidele și cetonele, cu excepţia cetonelor aromatice, dau la 
tratare cu soluţii apoase de bisulfit de sodiu (NaHSO,), combinaţii bisulfi- 
tice. Formarea combinațiilor bisulfitice are loc prin atacul nucleofil al 
atomului de sulf (nucleofil puternic) asupra atomului de carbon earbonilie. 
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Combinaţiile bisulfitice sînt săruri ale unor acizi a-hidroxisulfonici, 
insolubile în dizolvanți organici, solubile în apă; în soluţii concentrate se 
pot obţine sub formă cristalizată. Combinația bisulfitică a benzaldehidei 
se separă cristalizată la agitarea unei soluţii concentrate de bisulfit de 
sodiu cu benzaldehidă. 

on 
C,H, —CI=0 + NaS0,H —> Gst; = CuK 
SO,Na - 


Combinațiile biswlfitice se utilizează pentru separarea compușilor 
carbonilici din amestec cu alte substanțe şi pentru purificarea lor. Prin 
tratare cu acizi sau baze, combinaţiile bisulfitice regenerează grupa. car- 
bonil ; cu cianuri alcaline formează cianhidrine. 


„por rii OH 
R—CH: + NaCN —> R-OH + Nae50, 
NSO,Na CN 


B. Reacţii de condensare cu nucleofili cu caracter bazic. 
Derivați funcționali cn azot 
Amoniacul şi derivați ai amoniacului cu caracter nucleofil, cu for- 
mula generală H,N—X, se condensează cu compușii carbonilici dind pro- 


duşi de adiţie-eliminare cu formula generală Do=N—X: ; 


OH 
o LUN = <a a ŅESN-X 110 
NEI 


Reacţiile sint reversibile. Produşii de condensare dau la hidroliză, 
compusul carbonilic inițial, de aceea compușii formați astfel sînt conside- 
raţi derivați funcționali ai grupei carbonil. 

Se obţin pe această cale următoarele clase de compuși : 


` Reactani H, N—X Produs de condensare 


Amoniac NH, Sent $ mii 

Amină priimără © H,N—R Sen R | © Bază Schiff 
Hidraziniă HAN NH, > De =N—NH Hidrazonă 
Fenilhidrazină HoN—NH— CGH; c=N-NIL- CH, Fenilhidrazonă 
Semicarbazidă M N—NHCONH, D=N-NHGO NH, “Semicarbazonă 
Hidroxilamină E HN— OH | Non Mapya Oximă 
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i Mecanism general. Cu excepţia amoniacului, care se adiţionează 
direct la grupa carbonil, derivații amoniacului, HN --X, mai puţin bazici 
Şi mai puţin nucleofili, reacţionează în prezență de catalizatori acizi 
Aldehida sau cetona participă la reacție sub fornia protonată în car6 polari- 
tatea pozitivă, de la carbonul carbonilic este accentuată. Reactantul aminie 
participă sab aomi de bază, liberă în care electronii neparticipanți ai 
azoti RA isponibili. Aldehidele reacţionează, în general, mai uşor 

tepede 


Nc=0 ap ——> aaa j 
P +H Xc=0-1t pă ion Protonare 


* 5 incet OH OH 
Xc=0-H HN —> x< repede N o radi 
ă à S -+H* Adip 

Nsu = N AS SL: SE Siliciu 


OH repede OHF 
Se 4 m ` „OH: —H0 
A + HI C — > 
LON LN 


$ 
) \c=N1 -x > De=N X IIt 


Eliminare 


În cataliza acidă, poate avea loc și protonarea veactantului aminie : 
X—NH. +E* a XNE, Reacţiile de condensare au loe în condiţii 
de pila care concentrația de carbonil protonat Soz6 —H și de amină 
liberă, H,N—X, este maximă. Aceasta depinde de bazicitatea reactivului 


` azotat şi de a grupei carbonil. 


~ Măsurători cinetice arată o dependenţă, între concentrația acidului 
și viteza de reacţie (v = k [RCO] E+ ][X—NHE,]). 

D . Eliminarea apei din produsul de adiţie (semiaminal) este catali- 
zată de acizi. [ii f 

TEA od ; 

b Experimental se lucrează prin tratarea compusului carbo nilic cu 
cloi idrați de hidroxilamină, semicarbazidă sau sulfat de hidrazină, în 
so! uţii apoase, tamponate (acetat de sodiu-acid acetic), sau în prezenţă 
de piridină. j 

dii a. Reacţia cu amoniac şi amine primare, Imine. Baze Schiff. Form- 
aldehida âă cu amoniac hexametilentetramină sau urotropină, 


6 CHO + 4 NH, —> (CHAN, + 6 H0 
Intermediarii acestei reacții nu sint izolabili. Formaldehid-amoniacul 


-trece.în imină care se trimerizează şi reacționează àpoi cu încă trei molecule 


de formaldehidă, și una de amoniac. 
CH2=0 + NH, —> HO—CH;-NH; ——> CH,=NH —> 
l CHOH N 


Urotropină 
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Hexaimetilentetiamina sau urotropina are o structură. analoagă, 
cu adamantanul (cu patru cicluri de şase) dar avînd cite un atom de azot 
la capetele de punte. : | a tar 

P E exametilentotrarnina servește la fabricarea bachelitei din novolac, 
ca donor de formaldehidă. Prin nitrare trece într-un trinitro-derivat, 
hexogenul, care serveşte ca exploziv. ` : : 


O2N—NN—NO, 


`N 
| ; 


NO2 
Hexogen 


e 


Acetaldehida formează cu amoniacul un produs de adiție izolabil, 
acetaldehid-amoniacul, cristalizat. La încălzirea acetaldehid-amoniacului 
peste 100° se obţine un produs similar cu hexametilentetramina. $ 

Benzaldehida dă cu amoniacul un semiaminal (aldehid-amoniac) 
şi o imină, neizolabile. Prin reacţia iminei cu benzaldehida se obţine hidro- 
þenzamida. 


OH 
CH CH=0 + NE, —> C,H;—CH — Ca, CH=NH 
di: NH 
Semiaminai Imină 


CH, CH=NH CE —CH=N 
+ 0=CH-GH; —> 


CH, —CI=NII 


CH— GH. 
CH —CH=N 
Hidrobenzamida 
Aminele alifatice dau cu formaldehida şi cu acetaldehida trimeri 
ciclici. Intermediar se formează imine. 


IL 


CHINUI + CH=0 —> CH, —N=CH, — cH, A Necm 
cu, GH, 
N 
| 
CH, 


Din anilină şi formaldehidă se obţin produși diferiți, în funcție de 
proporţia! dintre reactanți şi condițiile de lucru. Lucrind cu reactanți în 
raport echimolar se obține aldimina, care trece în trimer ciclic ca, şi analogii 
alifatici, Din anilină şi formaldehidă în raport 2 : 4 se obține difenildiamino- 
metan, produs de condensare al aldiminei cu anilina j CU exces de form- 
aldehidă se obțin răşini de formaldehid-anilină, asemănătoare cu bachelita. 


CH —NH; + CHO —> CHs—N=C0H, —?> Trimer ciclic 
: eo . rca 


Răşini de anilină CH, NH—CH3—NH— CH; 
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„Aldehidele aromatice se condensează cu amine aromatice formînd 
imine substituite stabile, numite azometine sau baze Schiff. 


CAE CH=0 + MNG, —> GH, CH=N= Cell, + H0 


Benzilidenanilina 


Bazele Schiff se comportă în unele reactii ca și aldehidele şi cetonele 
din care provin, de ex. adiţionează HON, bisulfit, prin reducere dau amine 
secundare. Grpuarea funcţională C==N se comportă analog cu gruparea 
0=0. Reducerea bazelor Schiff duce la amine secundare ; hidroliza duce 
la compus carbonilie. 

b. Reacţia cu hidrazină şi. derivații ei. Hidrazone. Azine. Aldehidele 
şi cetonele reacţionează cu hidrazina dînd compuşi frumos cristalizaţi, 
care servesc de multe ori pentru identificarea și caracterizarea compu- 
şilor earbonilici. d si e Aa E, i 

Hidrazina dă cu un mol de compus carbonilic, hidrazonej cu doi 
moli de compus carbonilie se obţin azine. Azinele aldehidelor '(aldazine) 
se obțin ușor; azinele cetonelor (cetazine) se obţin mai greu. 


RC=N—NEH + O=CR, > RC N NECR -+ ILO 
Azină 
Ceiazină 


Reacţia Kijner- Wolff. Prin încălzirea unui amestec de aldehidă sau 
cetonă şi hidrazină cu hidroxid sau alcoxid de sodiu, la 160 —180°, în vas 
închis, sau la presiune normală în dietilenglicol (varianta Huang-Millon) 
grupa carbonil este redusă la grupa CH, (v. $ şi 5.3.1.B). - 


RC=N-NH; ——> RACI, + Na 
Au loc următoarele reacții : 


T as aH 
RC=Ñ-ÑH, —> Pa 


NHT 2 RCH-Ñ=Ñ 


T => RH 4- N, 


R ÖH + O — RCH, -+ HOT 


c. Reacţia cu “fenilhidrazina. Penilhidrazone. Aldehidele şi cetonele 
dau cu fenilhidrazina substanţe frumos cristalizate numite fenilhidrazone. 
Ele servese la identificarea compuşilor carbonilici, mai ales a celor lichizi. 


CH, CHO + HAN NEC, —> CAE GH=N— NEC, 


Reactivul cel mai des utilizat în scopul identificării compuşilor 
carbonilici este 2,4-dinit;ofenilhidrazina (DNFH). Dinitrofenilhidrazonele 
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sînt substanţe de culoare galben:oranj pină ja roşu închis, cu spectre UV 
caracteristice. i a sati : è 


; 
Dan N NHNH2 : + O=CR; 


“U R=CH; , oranj 
R=CeHs, roșu 


m i 


d. Reacţia cu semicarbazida. Semicarbazone. Aldehidele şi cetonele 
reacţionează, cu semicarbazida dind semicarbazone, substanţe frumos cris- 
talizate, cu puncte de topire caracteristice, care servesc pentru identificarea, 
compuşilor carbonilici. : 


R,C=0 + IAN NICO NI, = RC =N- NH—CO— NEG 
Semicarhazidă Semicarbazonă 
Un. reactiv utiliza; pentru separarea compușilor carbonilici din 
amestec en alte substanțe (cu caracter neutru) este clorura de trimetil- 


aminoacethidrazidă, (CH) N —CH,CONENH, 101- (reactiv Girard- Săn- 
dulescu T), care formează hidrazone solubile în apă. 


: $ | : S 
(CH) N- CHCONFNII, +- O=CR; 7> (CH, N—CIMCONHN=CR; 


e. Reacţia compușilor carbonilici cu hidrozilamina. Osime. Prin 
tratare a aldehidelor sau cetonelor cu săruri ale hidroxilaminei (clorhidrat 
sau sulfat) şi cu acetat, carbonat sau hidroxid de sodiu în soluție apoasă, 
uneori după scurtă încălzire, se formează ozime. Din aldehide se obțin 
aldovime, din cetone cetozime. 


R--CH=0 + HaN—0H ~> R—CIH=N—ON + H0 
: Aldoximă 


R,C=0 + ILN-O0OH —> R,G=N—OH 4- H,0 
Cetoximă 


Oxime se mai formează și prin izomerizarea, nitrozo-derivaţilor 
primari şi secundari (v. $ 23.2). Această variantă, este utilizată la prepa- 
zarea  monoximelor compuşilor dicarboniliei din compuşi. monocarbo- 
nilici (v. § 24.7.1.B.6) | i 

Oximele sînt substanțe lichide sau cristalizate care servesc la carac- 
terizarea compuşilor carbonilici sau în sinteze. ` i 

Prin bidroliză, oximele trec în compușii din care s-au format. 

Oximele au caracter slab acid ; se dizolvă, în alcalii. Au de asemenea 
slab caracter bazic ; formează, clorhidraji,. instabili în prezenţa apei. - 
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Aldoximele dau la tratare cu anhidridă +; ică, nitrili -oxi 
du sati debili. mhidridă acetică, nitrili. Cetoximele 


R-—CH=N-—0H "> R-CSsN 4 ILO 


RC=N—0H —> RC=N—0OCOCI, 

m Stercoizomeria ozimelor aromatice. Aldoximele aromatice şi cetoxi- 
: ele aromatice cu doi radicali aril diferiți (nu şi arilalchil) apar în două 
orme stereoizomere în raport cu legătura dublă. 


CH, —C—H Ci- ttt 
i 
IN—0HI HO A, 
E (sin) r „Z {anti E (majoritatea) 


Pi maaa ea aurato oximelor se face prin aplicarea, convențiilor 
le » Că ȘI la alchenele substituite cu i ji i i di 
uita acd ti mai mulți substituenți dife- 
Transpoziţia Beckm imel 
E zi] ann u celuzimelor (E. Beckmann, 1886). O 
iad i generală. a, cetoximelor este transformarea lor în amide do 
eacţia este catalizată de acizi. A i 


CH GC, HO—C—C H, O=0- GT 
i i — COAT 
i :N— OH C, N: 4 CH N —11 
Cetoximă Tautomnerul Amidă 


amidei (enol) N-substituită 


În exemplul de mai sus, di 5 imă sė ă i 
amida acidului benzoic sau Pesola Ni i ed ii 

„Tramspoziţia, Beckmann este o reacţie stereospecifică. În cursul 
acestei reacţii are loc migrarea-unui radical de la carbon la azot Mi reazii 
întotdeauna grupa care se află în poziţia trans faţă de gruparea hidroxil 
Există dovezi că grupa care migrează nu părăsește molecula şi deci trar f 
poziția este intramoleculară. De asemenea, prin folosire de H,O s-a, dovedit 
că oxigenul amidie provine din dizolvant și nu este acelasi cu cel iniţial 
din molecula oximei. Migrarea grupei trans are loc probabil simultan cu 
eliminarea grupei hidroxil a oximei, sub forma unei molecule de apă 


5+ că 
R—C—R t RCR „G—R! 
K e ACI T a | 22 
:N—0H N OH2 *SN==OHa 
i Sa 

aN 

GTR amo 3 aul o=c—R' 
EEN pe RD, = Ri 
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Oximele cetonelor ciclice dau prin transpoziție Beckmann amide 
ciclice numite laciame. Din cielohexanonoximă, se formeăză, caprolactama 
(amida ciclică a acidului -aminocapronie) utilizată la sinteza fibrei Nylon 
(V. § 27.5.4). 


î. Reacția Mannich. Formaldehida reacţionează, cu amine secun- 
dare (dimetilamihă, piperidină) şi cetone enolizabile, în cataliză acidă, dînd 
B-aminocetone (E. Mannich, 1917). 


R=C0—CH, + CH0 -+ HN(CHo)z 


R R 


x B ' 
> R—C0—CH—CH;—N(CH,) + IO 


Reacția a fost ulterior extinsă şi la alţi compuși care conțin atomi 


de hidrogen acidifiați de o grupă COOR. sau oN din poziţia «, san la fenoli 
şi compuşi heterocielici, 


Mecanismul reacției Mannich are ca, intermediar o imină protonată 
(sare de imoniu) care reacționează ca un reactant electrofil, cu enolul 
cetonei (sau cu inelul aromatic din fenoli sau heterociclicii cu caracter aro- 
matic). Formaldehida reacţionează, sub forma, protonată întîi cu amina 
dind un metilolderivait care prin eliminarea apei trece în ionul de imoniu. 
+Ht 
H-0=CH, a HO—CH + TET 5 HO=CH -NCE a 
i + i -H+ 
ACEEA N=CH, e. (CH)aN~CHÈ -+ HC=C-R ~> 
l 
it OH 


Ton de imoniu 


-Ht 


-> (CHAN CH, —CH—CO-R 
| 
R 


g. Enamine. Se numesc enamine compușii care conțin o grupare 
amino legată de carbonul unei legături duble. Enaminele terțiare sint mai 
stabile decît cele secundare ; enaminele cetonelor sînt, mai stabile decit ale 
aldehidelor. 


Enaminele conțin în moleculă gruparea NC=0—-ÑR în care există 
grup 2 
conjugarea între electronii neparticipanţi ai azotului şielectronii = ai 
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legăturii duble. Structura enaminelor poate fi reprezentată prin structuri 
limită cu electroni neparticipanţi la azot sau la atomul de carbon din 
poziţia 6. 


Nc=c-ïr, o ME-c=Nn 
Pa i NR, A i 2 


Enaminele se obţin prin tratarea cetonelor enolizabile cu o amină 
secundară (dietilamină, pirolidină, piperidină, morfolină ete.) în prezență 
de catalizatori acizi. 


R—CO—CH—R + HNR, - 


> R=C=CH-R 
| 
NR, 


„Emaminele reacționează cu reactanți -electrofili, E*, la centrul 
nucleofil de la carbonul B. 


B a, = RA A 
SC=G RR < `ë C=NR, + Et 
l i ! 


“Cu derivați halogenaţi se obțin cetone «-alchilateiar cu cloruri acide 
se formează cetone «-acilate (B-dicetone). 


| + H,O | 
> E—C—C=NR, > E—C-—C=0 
a] LI 


„ C-alchilare : 


N-alchiture. 


Q C-acilare: 


19 = ce 86 
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C. | Condensarea. aldolică şi crotonică 
H OH 


Condensâre 
aldolică 


(adiţie) 


ha - i l i 

Í Pan (0) t H—=C—-C0— —>  —G—GU-—GO0— 
I A ued 

Componentă Compus B-hidroxi- 

metilenică carbonilic 


Componentă 
| carbonilică 


OH 
i Eat. PE e Coudensare 
—C—CH—G0— ze 00) erotonici 
Compus ßB-hidroxi- Í adițic-elimi- 
Corpus op i i Compus carbonilic (adiţ 


&, B-nesaturat 


Coridiţii : cataliză bazică sau acidă. 


Condensarea grupei carbonil din aldehide şi din cetone (componenta 
carbonilică) cu grupa 0C—H a unei molecule cu „metilen activ” (componenta 
metilenică) este una din reacţiile cu cele mai vaste aplicaţii sintetice ale 
compușilor carbonilici. 

Condensarea aldolică poate fi reprezentată schematic prin adiţi 
formală a componentei metilenice la grupa carbonil a componentei carbo- 
nilice, prin care se formează un compus f-hidroxicarbonilic. Condensarea 
crotonică este reacţia de condensare cu eliminare de apă dintre componenta 
metilenică şi componenta carbonilică. Ea decurge în două etape: o con- 
densare aldolică urmată de deshidratarea aldoiului. 

Componentele metilenice sînt combinaţii care conţin în poziția 
a fată de o grupă acidifiantă (CO, COOR, NO, etc.) un atom de hidrogen 
enolizabil, care poate fi eliminat sub forma de proton, în cataliză bazică 
sau în cataliză acidă. Sint componente metilenice compușii carbonilici 
(aldehide și cetone), esteri ai acizilor carboxilici, anhidride ale acizilor 
caxboxilici, nitroderivaţi din seria alifatică cu grupe CHa}, CH, sau CH 
în poziţia « faţă de gruparea acidifiantă. 

Natura eatalizatorilor este foarte variată. Catalizatorii bazici pot fi 
hidroxizi alcalini sau alcalino-pămintoşi de diferite concentraţii, alcoxizi, 
carbonaţii alcalini, amine. Catalizatorii acizi pot fi acizi minerali (HS0, 
HC) sau acizi Lewis (HgCl, AlCl). 

Exemplul clasic de condensare aldolică şi crotonică îl constituie 
condensarea acetaldehidei cu ea însăşi. ` 


a. Condensarea acetaldehidei 


C14,--GH=0 4+- CIIg—GH=0 > CH,—CH—CH,—CH=0 
i 
OH 
Aldol 
> CH—CH=CH—-CH=0 
Aldchidă crotonică 


CH,--CH=0 + CH, —CH=0 


Acetaldehida se condensează cu ea însăşi, la temperatura camerei 
prin tratare cu soluție de hidroxid de sodiu diluat, dind g-hidroxibutir- 
aldehidă sau: aldol. De la numele de aldol (format din aldehid-alcool, 
A. Wurtz, 1872) provine numele acestui tip de condensare. La tempera- 
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tură mai ridicată (80—100°) sau în prezenţă de concentraţii mai mari 
de catalizator, aldolul elimină o moleculă de apă trecînd în aldehida croto- 
nică sau butenalul. 

Mecanism de reactie. Mecanismul condensării aldolice, în cataliză 
bazică, constă în adiţia nucleofilă a anionului enolat al componentei metile- 
| nice la grupa carbonil a componentei carbonilice, urmată de protonarea. 
j anionului aldolului. Etapele reacției, în cazul acetaldehidei (luat ca exem- 
plu generaly sint următoarele : 

Formarea anionului enolat, stabilizat prii conjugare 


HO 4 GH CUI=0 — ËH, Gt 4> CH=CH. 


Adiţia, anionului enolat la grupa carbonil 
CH, —CH=0 CIT CEE 07 

si — ! 
GHa—CH=0 CH,—-GH=0 


Protonarea anionului aldolului; regenerarea catalizatorului 


| CI —CH— 07 CIH —CH— OH 
: i +ILO — l + HOT 
GH —CH=0 ; CH—CII=0 
i Mecanismul condensării aldolice, în cataliză acidă, este diferit de 


cel al condensării catalizate de baze. În cataliză acidă, reacţia de conden- 
sare are loc prin adiţia carbonilului protonat al componenței carbonilice 
la enolul componentei metilenice. Enolul ia naștere prin eliminarea unui 
proton din grupa metilenică, conform mecanismului general al enolizării 
(e. § 24.2). 
+H+ + ` -H+ 
CH;,—CH=0 Z>? CH—CH=0-H e. CH} tu o H.Z CH, =CH—0I2 


Adiţia carbonilului protonat (carbocation) la enol este o adiție 
electrofilă la legătura dublă ; ea decurge cu respectarea regulii lui Mar- 


kovnikov. 
Chacu o> CH—CH=0 
—— CHy—CH—OH pie” 
Z j 3—C F 
CH;—CH—0O—H i i 
—CH=0 Fm ț 
CHy—CH=0—H 
N Condensarea cřotonică este o reacție de eliminare de apă dintr- UD 


compus de condensare aldolică., Reacţia este catalizată de acizi şi de 
baze. Atomul de hidrogen -din poziția œ faţă de grupa carbonil dintr-un 
compus de condensare aldolică este acidifiat. El se elimină sub formă 
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de proton, în prezenţă de baze, tormind un carbocation care se stabilizează 
prin eliminarea grupei hidroxil sub forma. de ion hidroxil, HO-. 
+ 


CH3—CH—CH—CH=0 $= CHy—CH fă cH=0 — CH;—CH=CH—CH=0 


ba | i i (on - OH 


Eliminarea apei din aldol, în cataliză acidă, decurge prin mecanism 
de eliminare E1 ; grupa hidroxil se elimină sub formă de moleculă de apă. 


a +H+ ; -1:0 
CHI —CH—CHe—CH=0 2 CH, CH—CH,—CH=0 4 

| | 

on OH 


-H0 


+ 
=> CH—CH-CH,—CH=0 


= 
Ja 


CH,—CH=CH—CH=0 


i p superioare ar i ru bonil 
b. Condensarea aldehidelor superioare are loc între grupa car 
a unei molecule cu grupa metilen din poziţia g a celeilalte molecule. De 
ex. din aldehida butirică se obţine 2-etil-3-hidroxihexilaldehidă. 


CH, — CHI CEI—GHO + GH,—CHO —> CH —GH—GH—CH-—GH-—CHO- 


ai 
CH cu, : OH CH,—CH, 


e. Condensări între aldehide diferite. Pormaldehida şi benzaldehida, 


i bi i i arbonilice, 
sau alte aldehide aromatice pot fi numai, componente carbonili 
Formalđehida dă cu izobutiraldehida, în cataliză bazică, un aldol. 


(CHA CH—CHO 4- CH0 —> (GHa)aG:—CHO 
CH,OH 


Acetaldehida, care are trei atomi de hidrogen metilenici, reacționeazi 
cu trei molecule de formaldehidă (în prezență de K,CO;) dînd trihidroxi- 
metilacetaldehidă. 

CH, —CHO —> HOCH,—CH,—CHO —> (HOCH),CH—-CHO —> 


—> (HOCH)C—CUO 
În prezență de catalizator bazic mai puternic (NaOH, Ca(0H),) se obţine 


entaeritritolul, (HOCH,),C. Acesta ia naștere din trihidroxi- 
ae d ernai intermediar, printr-o reacție de oxido-reducere (reacție 


Cannizzaro, v. § 24.6.2.D.a). 


(HOCH),C -CHO -+ CH0 —> (HOCH,);0—CH;OH + HCOOH 
-> Pentaeritritol 
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Pentacritriţolul formează .cu acidui azotic un tetranitrat 
C(CB,—0—NO;),, pentrita, utilizat ca exploziv în locul dinamitei. 

Benzaldehida (numai componentă carbonilică) reacţionează cu 
acetaldehida dind numai produs de condensare crotonică, aldehida eina- 
mică. Aldolul intermediar (cu hidroxil benzilic) este neizolabil deoarece 
elimină uşor apa. 


CH, GHO + CH GHO —> CH, GI CH GUIO — CHI, CU=CH-GHO 
I 
OH 
d. Condensări între celone. Acetona reacţionează în prezenţă de 
catalizator bazic blind (hidroxid de bariu) dînd produs de condensare de 


tip aldolic, diacetonalcoolul. Echilibrul în această reacţie este mult deplasat 
spre stînga (la 20° circa 5%). a 


-H,0 
(GHI)eG=0 + CH= COCH, Z (CH, C—CH,—CO—CH, ——> 
| 
OH 
(CH): CH—C0O—CIL Diacetonaleool 


Oxid de mezitil 


în cataliză acidă, diacetonalevoiul elimină apă şi se obține produsul 
“lo condensare crotonică, oxidul de meziţil. Acesta se poate obţine şi direct 
din acetonă în prezenţă de catalizatori acizi ; ca produs secundar se formează, 
forona (UH3)e0=CH—CO—CH=C(0H,), prin condensarea a trei molc- 
cule de ucetonă. ` 

Cetonele ciclice dau, de asemenea, produşi de condensare la una sau 
da ambele poziţii a-metilenice. 


Pi o 
lbs 


z [0] E 
Ji : 
Ca e a aci 
c. Condensarea aldekidelor cu celone. În aceste reacții, aldehida 
funcționează drept componentă carbonilică (grupa carbonil din aldehide 
fiind mai reactivă decît cea din cetone) iar cetona este componenta metile- 


nică. Uneori, în condițiiblinde, se izolează produsul de condensare aldolică, 
produsul principal fiind Însă cel de condensare crotonică. 


CH,=0 + CHm,-00-Cth —> HOCH; —CH—C0—CH, —> CH, =CH-GO--CH, 
4-Hidroxi-2-butanonă Metilvinilectonă 


Din acetaldehidă și acetonă se obţine etilidenacetona 


CHUCH=0 + GH —CO— CI, ——> CH,CH—CGH—C0-CH, — 
E | ` 
OH 
4-Hidroxi-2-pentanonă 


> GHCH=CH-—CO-—CH, 
Etilidenacetonă 


1.50 24. Compuşi carbonilici I.. Aldehide şi ccione 


Din benzaldehidă şi acetonă se obţin benzilidenacetona și dibenzil- 
idenacetona. E, 


CAT GHO + CH;—GO—GH, -—> Ce CH=CH—CO0—CH, —> 
— CHCH =CH—C0—CH=CHC H; 


Ciclohexanona formează cu benzaldehida un mono- şi un diben- 
ziliden-derivai 


[ei 
f nge Vl] 


CsHs—CH=0 + = E (6 azi 


CsHs—CH= =CH— CsHs 


Acetofenona se condensează cu benzaldehida, în cataliză acidă, 
formînd benzalacetotenona (benzilidenacctofenona) sau chaleona. 


G ILCH=0 + CH —ĊO—C, i —> C H,CH=CH-C0—CH; 


t, Condensarea cu nitroalcani. Atomii de hidrogen din poziția a a 
nitroaleanilor sint acidifiați (v. $ 23.1.2). La tratare cu baze (HO-, RO-) 
ci cedează un proton formînd anionul ambident al nitro-derivatului, stabi- 
lizat prin conjugare. Anionul ambident are caracter nucleofil şi se adițio- 
nează la grupa carbonil formînd un nitroalcool (prin condensare de tip 
aldolic) sau o nitroalchenă (prin condensare de tip crotonic). 


Op + NaOH —> R=GH-NOz: e R-—CII=N(0)0” Nat -+ HO 


RC 
R'-—CH=0 R’—CH—07, R'—CH—OH R’—CH—OH 
<? l = i | 
=:CH—NO; |, CHI— NO, CH-—NO, ~:C— NO; 
“p l l l 
R R R R 
Nitroalcool Combinație sodată 


În nitroalcooli grupa OH este acidifiată. În prezența catalizatorului 
bazic se elimină un proton şi se formează anionul nitroalcoolului (combina- 
ţia: sodată); prin acidulare se izolează nitroalcoolul. 

În cazul benzaldehidei şi al altor aldehide aromatice, produsul 
aldolic nu este izolabil deoarece la acidulare elimină apă dind direct pro- 
dusul de condensare crotonică. De ex. în reacţia benzaldehidei cu nitro- 
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metan se obţine o combinaţie sodată care, la acidulare, trece în o-nitro- 
stiren. : 
NaOH KE e © 4H 
nH, —CH—H— NO, Nat ~> 
Eti 
oH 


CEL —CH=0 4+ CH,—NO, 


HO 
s — CH, CH =CH-—NO, 


Celi — CH CI N 
OI w-Nitrostiren 


. În reacţia niţrometanului cu formaldehida se obţine trihidroxi- 
meiil-nitrometan. 


CH, — NO, + 3 CH;=0 —> (UOCH,),C a 


În acest caz anionul nitr Mui, f i 
ul nitroale î vi apă, re: 
Le us aaa E ue e 1 t oal oolului, format în prima etapă, reac- 
pon $ aa Mal departe cu o nouă moleculă, de formaldehidă dind anionul 
aain ie piei destui care, la rîndul său, se condensează cu cea de a 
reia moleculă de aldehidă (v. $ şi condensarea idei i 
mici $ add area acetaldehidei eu form 
Cetonele dau nitroalcooli mai stabi e ili. De i 
y : da dcooli mai sta 7 X ic că 
RI Pat ai ce E eooli miai tabili, izolabili. De ex. din ciclohexa- 
ş an se obţine produs de ĉondensare aldolică. 


op 


+o chno 


OH 
CH NO, 


Pe) 


g. Condensarea cu anhidride și esteri ai acizilor 'carboxilici 


Ar—CH=0 + CH,CO—0—COCH, ——> Ar-GH=CH-—GO00H + HOOCCH 
alia 
Acid z,B-nesaturaL 


i Ar—CH=0 + HC—COOR —> Ar-CH=C-—GO0R 
| 
Y y 
Y= H, COOR, CH, - 
| Condiţii : cataliză bazică (CH,G00-, RO”, RCO;) 


E „Aldehidele aromatice şi cele alifatice neenolizabile (fără hidrogen 
în poziţia a) se condensează, în cataliză bazică, cu grupa metilen acidifiată 
din anhidride sau esteri ai acizilor carboxilici dînd, după hidroliza intermu y 
diarilor (anhidride mixte sau esteri), acizi a,B-nesaturaţi. i d 

p Condensarea cu anhidrida acetică (reacţie Perkin) reprezintă una 
din metodele de sinteză importante ale acizilor a,B-nesaturați. Prin: această 
reacție, din benzaldehidă se obține acid cinamic. die sri ac, 


CH —CH=0 -+ CH,CO—0—COCH,: —— C, H,—CH=CH—COOH 
Acid cinamic 
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Castalizatorul bazic. extrage un proton din grupa CH, a anhidride; 
formînd un earbanion stabilizat prin conjugare cu grupa CO vecină. Acest, 
se adiţionează la grupa carbonil a aldehidei (condensare aldolică) d in d 
anhidridă mixtă a acidului B-hidroxilie cu acidul acetic, neizolabită, pasi 
în condițiile reacției elimină apă, trecînd în anhidrida mixti a Reidu n 
cinamic cu acidul acetic, După hidroliză şi acidulare se obține acid cinamic! 


Bi CHCO—0—COCH, = Bila) eta 00 acd o 
| 
i :0 
e CH,=0-0—C0-CH, 


GH, —CH=0 + b9 CH, —CH— OH 
otia o 2 
È i CHACO—0—COCH, = 
CH,CO—0— COCH, 2 


C,H; —CH 
=> I 
CH—GO0—0—COcH, 


> Cel1ş—CH=CH-—COOH + CHCOOH 


Condensarea, aldehidelor aromatice cu grupa metilen reactivă din 


esteri (xeacţie Claisen), ducind la esteri ai acizilor «,8-nesaturați, are inter- | 


mediarul de condensare aldolică neizolabil. | 
Reactantul nucleofil este carbanionul esterului, format prin deproto- 
narea acestuia sub influenţa catalizatorului bazic. 


Bi: + CHy—C00R Z> BH +ËH-C=0: e certe 
[> iol 
Y Y OR Y OR 


Din þenzaldehidä gi acetat de etil, în prezență de etoxiđ de sodiu, 
se obţine ester cinamic. Etapele condensării sînt, : 


CeHg—CH=Z0 CeHs—CH—0” CsHs—CH—0OH CgHs—CH 
= — | A TOOR 
= l 4 OR —s 
CH;—COOR CHz—CO00R CH2—CoO 


j ă ă i ă densare a esicrilor între ci 
În absență de aldehidă are loc reacţia concurentă de condensar , tre « 
(v. condensarea o $ 29.3.2.A). prin care se obţin esteri B-cetonici. Grupa ariei ara 
aldehide fiind mai reactivă decit grupa CO din esteri, captarea anionului nuclceofil al esterului 
de către aldehidă este favorizată față de grupa COOR din ester. : 
Esterul malonic formează. carbanion stabilizat, cu caracter pe 
care se adiţionează la grupa carbonil din aldehide și cetone, dînd fina 
esteri a,P-nesaturaţi. 


Cat, GHI=0 -H CHACOOR) — CH, CH=C(COOR), 
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În mod analog reacționează esterul cianacetic, NO—CH,—COOR, 
«sterul fenilacetţie, CH; —CH,—COOR (Y în ecuaţia generală de mai sus 
fiind grupa ON, COOR sau CH). : 

h. Condensarea decarbozilantă cu acid malonic. Adelhidele şi cetonele 
alitatice, enolizabile, nu dau reacţii de condensare cu derivați ai acizilor 
în cataliză bazică deoarece predomină. eondensările aldolice între compușii 
carbonilici. 

Aldehidele şi cetonele alifatice se condensează cu acidul malonic, 
în prezență de catalizatori mai blinzi, de ex. amine secundare şi terțiare 
(piperidină-piridină) ; în cursul condensării are loc şi decarboxilarea acidului 
malonic (reacţie Knoevenagel). Prin condensarea Knoevenagel se obţin 
acizi 2,8-nesaturaţţi. Din acetţaldenidă şi acid malonie se obține acid cro- 
tonic. Din cetone şi acid mâlonie se obţin acizi nesuturaşi cu diferiţi substi- 
tuenti în poziţia 8 a legăturii duble, i i 


Ca GH=0 + CHCOOH) —>: GH CH=CH-—GOOL + CO, + IO 


(CH C=0 4- CI(COOH)} — (CH C=CH—ĠOOH +- CO, + H,O 


Din cetone ciclice se obțin acizi cu legătura dublă exociclică, 


rA D=o + Helcor a <O>Hen—cod C COs F HO 


i. Condensarea. cu hidrocarburi cu hidrogen acidifial. Caxbanionii 
hidrocarburilor acide (acetilene marginale, ciclopentadienă, inden, fluoren, 
diarilmetani) se condensează cu aldehide și cetone dind produşi de conden- 
sare aldolică sau crotonică, în tuneţie,. de Structura hidrocarburii. 

În reacţia acetilenelor marginale (şi a ucetilenei) se obţin alcooli 
acetilenici (v. și: $ 86.2.A.h), oo si ' 


$ i ' Ee 


Ra 


R=C=C:7+ RC=0 —> R- 
on 


Din anionul ciclopenfadienci si aldehide sau cetone se obţin fulvene 
{v. § 12.5 şi 18.3). 
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Compuşii de condensare aldolică nu pot fi izolați. 


D.| Adiţia compușilor organo-metalici 
R—CH=0 + R'MgX —> R-CH-OMgN —> R—CH—OH + MgXOH 
] daia! 
R’ R’ g 
` Alcool secundar 


RC=0 + R'MgX > R,C—OMgX —> R,C—OH -+ MgXOH 
| l 
R’ R 
Alcool terțiar 
Condensarea compușilor organo-maguezieni cu aldehide şi cu cetone 
este una din metodele importante de sinteză ale alcoolilor. Reacţia a fost 
discutată la $ 18.3.1.G. 


E.| Reacţia compuşilor earbonilici eu ilide 
> RC=CH—R’ + Ar,PO 


| RC =0 -+ Ar,P=CH- R’. 


R,C=0 + (CH) S=CH-R —> RO JEH R + (CH)S 


Reacţia, aldehidelor şi cetonelor cu fosforilide (reacție Wittig) sau 
cu sulfonilide (reacţie Corey) ducînd la alchene sau la epoxizi a fost dis- 
cutată în $ 7.3.2.B și 21.4.4. i 


F. Reacția compuşilor carbonilici cu alchene și compuşi aromatici. 
În reacțiile catalizate de acizi aldehidele și cetonele funcționează 
ca reactanți electrofili : 
+ + 
R-CH=0 + H* g2 R—CH=0-M o R-CH—ON 


s 


a. Reacţia cu alchene. Formaldehida, reacționează cu alchene, în 
prezenţă, de acizi minerali, dind 1,3-dioli (H. J. Prins, 1917). 


R=—CH=CH + CH0 + H0 —> R—CH(0H)—CH2—CHOH 


Reacția are loc printr-un intermediar cationic : 
REH CH -+* GH 0H > 
+ H0 
R— EH CH, CION Z R-CH—CH,—CI,—OH 


| 
OH 


Pe această reacție se bazează o metodă de sinteză a izoprenului 
(Y. § 10.4). 

b. Reacția cu hidrocarburi aromatice. Aldehidele ṣi cetonele se con- 
densează, în cataliză acidă (H,50O,, HOL), cu hidrocarburi aromatice şi 


/ 


| 
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dau, în prima, etapă, un alcool care sub influenţa catalizatorului acid reac- 
ționează cu o nouă moleculă de hidrocarbură 


stie + CMO —> GI-CHON —> GHC CIT, 


Din tricloracetaldehidă şi clorbenzen se obține 1,1,1-triclor-2,2-bis i 


(p-ctortenil)-etan, un insecticid cunoscut sub numele de DDT. 
CC GHO -+ 2 CALC —> CRC CIC HC), + 1140 


; Condensarea benzenului (sau a unci hidrocarburi aromatice) cu 
formaldehida in prezenţă de acid clorhidric în exces «şi catalizator de 
ZnCl, are ea urmare formarea. unui clormeţil derivat (reacţie de clormetilare 
v. $ 116.4), i 


CAUT; + CIRO + HG — CH, GIC + HO 


Mecanismul acestor condensări este al unei substitùtii aromatice 
cleetzoiile in care reaetantul electrofil este compusul carbonilie protonat ; 
participă efectiv la reacție forma cationică, i 


z +t 
CH=0 -ae 


e Reacţia cu fenoli. Formaldehida reacţionează cu fenolu în cataliză 
acidă şi în cataliză bazică. 

Ny În prezență de catalizator acid (HCL diluăt) din fenol şi formalds- 
hidă, la rece, se formează alcooli hidroxibenzilici (orto şi para). Aceştia, 
reacționează cu o nouă moleculă de fenol şi dau dihidroxi-ditenilmetani. 


+ CH,=0 "Ho / N CHOH M 
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În cataliză bazică, tenolul dă cu die gata mono-, di- 
şi trihidroxibenzilici, izolabili la rece (A. v. Baeyer, 1872) 


i OH OH 
94 | OH i SE 
CH30H AN | ph 
i HOT A 
(5 IER i | 7 d 
i CHOH CHOH 


e 


Mecanismul condensării fenolului cu formaldehida în mediu clu 
este al unei substituţii eleetrotile normale, în care reaciantul electro i! 
este cationul formaldehidei protonate. 


CH =0—H e +CH—OH 


OH “on p oH 
d Hi 
O — 0 = (0 — 
x N 
Quon H CHOH _ CHzOri 


În reactiile catalizate de baze (NaOH) fenolul reacţionează ca ion 
fenolat. Reacţia, constă în adiţia nueleotilă a ionului fenolat la grupa car- 
bonil a formaldehidei. 


d. Rășini sintetice. Bachelile sau fenoplaste. Reacţia Supa cu 
formaldehida stă la baza obținerii de compuși de condensare d oa su 
numite bachelite sau fenoplaste. Rășinile de bachelită au rezistență mec 
nică mare, sînt buni izolatori electrici. E : 

Se disting două tipuri de răşini fenolice, după procedeul de pa i 
condensare utilizat : răşini de turnare, termoplastice, cu greutăți pe sn 
lare mici (300—1 300), compuse din molecule de fenol unite între ele p: 
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punți CH,, provenite din formaldehidă, de tipul novolacului, şi răşini poli- 
condensate rigide, insolubile numite resite. . 


OH 
Í SS 
iz 
3 CH— | 
oH E dle 
CH A CH; 4 CH, S CH; 5 CH, 
(sea bib 
| . 


Resită 


Noroiacul se formează în cataliză acidă. Are molecule filitorme și 
fiecare nucleu fenolie are poziţii orto sau para nesubstituite, capabile să 
mai reacționeze cu formaldehidă, În procedeele industriale, pentru a trans- 
torma novolacul în bachelită, se adaugă hexametilenţetramină (urotropină, 
vV. $ 24.6.1.B) ca furnizor de molecule de CHO, şi se încălzește la 150— 1600. 

În procedeele bazice întîi se formează produși de condensare care 
conţin grupe metilol libere (rezitolul). În acest stadiu de'condensare. macro- 
molceulele sint încă, termoplastice, solubile în acetonă. De obicei după 
amestecarea cu materiale de umplutură, rezitolul este: încălzit final la 
150—160", cind are loc definitivarea policondensărilor şi se obține materia- 
lul tridimensional, rigid. i 

În afară de fenol se condensează, şi erezolii. Deoarece orto- şi para- 
crezolii nu au trei poziții libere pentru condensare tridimensională, for- 
mează răşini de tipul novolacului. Numai meta-erezolul dă răşini de tipul 
bachelitei. Fenolii care conțin grupe alchil superior (octil, terț-butil) dau 
răşini solubile în hidrocarburi, în uleiul de in şi formează filme rezistente, 

Bisfenol și rășini epoxi. Prin condensarea fenolului cu acetonă (în 
$ taliză acidă) se obține bis-(hidroxifenil)-propan, numit, în mod curent, 

istenol. 


CHa 
| 
(CH) =0 + 20,0 —— OCE CC, —0H 


1 
CH, 
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Bistenolul servește la fabricarea. de răşini rezistente, cu proprietăți 
adezive excelente, numite rășini epoxi. Formarea răşinilor epoxi are două 
etape de policondensare distincte. Prin tratarea bisfenoluiui cu hidroxid 
alcalin se obține fenoxidul respectiv care reacţionează cu epiclorhidrina 
dînd un hidroxieter polimer cu grupe epoxi, foarte reactive, la capetele 
macromoleculei. Acest polimer liniar (cu masă moleculară nu prea mare) 
este tratat cu poliamine, de ex. dietilentriamină, în vederea formării de 
punți între macromoleculele polimerului iniţial. Rezultă structuri tri- 
dimensionale, rigide. Amestecul cu amina se face în momentul utilizării, : 


c 
a X l Pe 0 + checH—cH ci —- 
| `= S7 
ċ 


HN—CH;— CH 


NH-—CH;—CH;— NH, 


Dietilentriamină 


24.6.2. REACȚII DE OXIDARE ȘI DE REDUCERE 
A.| Oxidarea aldehideior cu agenți oxidanți 
! R-GI=0 —> R-COOH 
| 


Condiţii: KMnO, CrO; ioni de Agt/Na0Hi, Cut 


„o Aldehidele sint sensibile la oxidare, Prin tratare cu agenţi oxidanţi 
ionici (permenganat de potasiu, acid cromic, ioni. de.argint în mediu bazic) 
aldehidele se oxidează ia acizi, carboxilici. | | A . 

Oxidarea aldehidelor cu.agenți oxidanți constă într-o dehidrogenare 
a hidratului aldehidei în care acceptorul de hidrogen- este agentul oxidant. 


E EL, ò 
-RCH =0 -> Brin: a-l 
i ia . Non: i 

În oxidarea cu acid cromic, ca și la oxidarea alcoolilor, reacționează, 

esterul acidului cromic. «>: i 


on a | 


OH cros 
R—CH=0 + HO == R cH = R 
OH 


24. Compuși carbonilici I. Aldehide și cetone 159 


Oxidarea cu ioni de metale grele serveşte ca metodă analitică pentru 
recunoaşterea aldehidelor. Cetonele nu dau această reacție. 

Soluţia amoniacală de argint ([Ag(NH3)z]*, reactiv 'Tollens) se 
reduce şi depune argint. metalic, sub formă de oglindă, în prezență de 
aldehide care, la rîndul lor sint oxidate la acizi. 

Metoda serveşte şi la fabricarea oglinzilor. 

Soluţia Fehling (conținînd ion cupric, Cu, formată din CuS0,, 
NaOH şi tartrat de sodiu), tratată cu o aldehidă, precipită la încălzire 
oxid cupros, roşu. 

Oxidarea, aldehidelor cu peracizi (acid perbenzoic, acid pertormic) 
duce, de asemenea, la acizi. 


B. Ozidarea celonelor la. acizi 


a. Oxidazrea cetonelor enolizabile: cu agenţi oxidanţi are loc în con- 
diţii energice şi în general nu duce la un singur produs de reacție. Reacţia 
se aplică la obţinerea acidului adipic prin oxidarea ciclohexanonei. 


Y- g“ 


b. Oxidarea metileetonelor cu hipoelorit 


Coon 


|L coo 


Acid adipic 


i Hoo 
'R—CO—CIL + NaOCi = RCO, ——> R=COOH + HCC 


Oxidarea metilcetonelor cu hipoclorit (sau hipobromit) în mediu 
bazie, are la bază reacţia halotormă (v. § 17.4 şi 24.6.4.D). 

Reacția este utilă, mai ales, la compuşi care conțin și legături duble, 
sensibile lè alţi agenți oxidanţi, care nu sint atacate de acest reactiv. 


(CHIC = CH—CO=CH, —> (CH=CH COCCO, —> (GIL) G=CH— CON 
Oxid de mezitil Acid dimetilacrilic 


! e. Oxidarea cetonelor cu peracizi. Reacţia Baeyver-Villiger 
| R 
| Nc=0 + R COH —> R—COOR + R"GOOIL 


RL 


Oxidurea cectonelor cu peracizi duce la esteri; cetonele ciclice dau 
lactone (esteri intramoleculari). În cursul: acestei reacţii are loc migrarea 
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a oxigen. Formal se intercalează un atom de 


nui radical de la carbon | : e ză 
Siron nat n din substituenţii acestuia. 


oxigen între grupa carbonil şi unul 


C,H, —CO0—CI, —> CH= 0= GOGH: 


Mecanismul reacției Bacyer-Villiger este ionic. Intermediar se 
; Er k i i e ar i aro so g- 
formează un produs de adiție a peracidului la grupa carbonil, care se des 
compune (R. Criegee, 1948). 


R M R Ş— 
Stă + RI—CO0OH —= Ga . 
R 
5 că o „n JH 
#7 El” e E. + RC 
PN yR îi D No—R' “to 


Intercalarea formală a oxigenului are loc lîngă substituentul grupei 
carbonil care are aptitudine de migrare mai mare (cel care se transpune 
la oxigen). Aptitudinea de migrare în reacţii de transpoziție scade în ordinea: 
H > fenil > alchil. E PI _ g 

Reacţia ,Baeyer-Villiger serveşte la stabiliri de AUrUC UC, eaa 
formați putind ti identificați mai uşor după hidroliza lor în cele c o So 
ponente, un. alcool şi ui acid, ci molecule mai mici decit cetona, iniţiată. 


C. | Anţoxidarea aldehidelor. Peracizi 
| 


EE a o R-CH=0 ` „O 
< s 

_cu= „— n-cl Ban an-cl 

R=CH=0 + 0, RE =: Lia 


Aldchidă Peracid Acid 


| Condiţii + O, (sau aer) ; promotor, săruri de Co, Mn 


Aldehidele reacționează cu oxigen molecular (aer) la lumină sau 


în prezență de promotori (săruri de metale grele, Co, Cu, Mn, Fe) dind 
i iul lor aldehida prezentă dind 


naştere la peracizi. Peracizii oxidează la rind 
nastere la două molecule de acid carboxilic. 
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Acetaldehida trece, în aceste condiţii, în acid acetic. Reacția stă 
la baza unei metode industriale de mare importanţă, de fabricare a acidu- 
lui acetic. i 


, o o 
CH —CH=0 — cnc ——— acc 
A 0—0H i 


Benzaldehida lăsată la aer se oxidează la acid benzoic; intermediar 

se formează acid perbenzoic: (Baeyer, Villiger, 1900). 
Z? C, HsCHO o 

CH, —CH=0 — CH > 2C; -CÊ 
0—0H * “Non 


Mecanism, de reacție. Oxidarea aldehidelor cu oxigen molecular din 
aer (autoxidarea) este o reacţie homolitică cu mecanism înlănțuit. Ea 
prezintă toate caracteristicile acestui tip de reacţii : este sensibilă la lumină, 
sau promotori și la inhibitori și prezintă cele trei etape caracteristice (ini- 
tiere, propagare şi întrerupere). i 

lu reacţia de iniţiere se formează un radical acil prin extragerea, 
hidrogenului aldehidic de către promotor. (Poate fi promotor chiar unul 
din radicalii formaţi prin fragmentarea termică sau fotochimică a peraci- 
dului, RCOOOH —> RCOO*-+ HO"). 

în reacţiile de propagare, radicalul acil reacţionează cu oxigenul 
formînd un radical al peracidului. Acesta extrage hidrogenul aldehidic 
dintr-o nouă moleculă de aldehidă formînd o moleculă de peracid şi un 
nou radical acil care continuă lanțul de reacție. 


Reactia de inițiere 


o o 
R- — nic / 
Na 


Radical acil 


Reacţii de propagare 


[9] 
RA pos —> a-l” 
0—0* 
Radical al peracidului 
o o 
noa Re = nek? + nf 
0-0 H o—0-H 
Peracid Radical acil 


Reacţii de întrerupere. De ex. reacţia radicalului peracidului cu un inhibitor : 
R 0000” + Inh—~H —> R—COOOH + Inb’ 


n — e 85 3 
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Adaosul de săruri de cobalt sau mangan favorizează descompunerea 
peracidului ? ' : 


o o 
R-0/ — n-a + Ho: 
No-oH o: 


Radiealii formaţi inițiază noi lanţuri astfel că reacția devine auto- 
catalitică. h 
: Pentru formarea acidului acetic din peracid şi aldehidă se poate 
formula următoarea. schemă ; intermediarul: este. produsul de. adiție al 
peracidului la grupă carbonil (v. reacţia Baeyer-Villiger). 


s OH 
; i pp 
R—CH=0 + R—CO00H — R—C3 oLo>c—rR 2R c 
Z : ly „OH 
aa O ă 
D: | Reacţii de oxido-reducere 
a. Reacţia Cannizzaro 
z HO~ 
i 2 Ar—CH=0 —> Ai—CM,OH + Ar—COOH 
i Sn ei 131 Alcool 'Acid 


2 Hor kinke Fe 
2 RC—CH=0 —> R,C—CH,O0OH + R,€—COOH 
Condiţii: NaOH, soluţie, apoasă ; catalizator ionul HOT 


fi ' Aldehidele aromatice şi aldehidele alifatice , neenolizabile (form- 
aldehida şi cele care nu au hidrogen în poziţia & şi deci nu pot da reacţii 
de condensare) dau la tratare cu soluţie apoasă de hidroxid alcalina o mole- 
culă de alcool şi o moleculă de acid (S. Cannizzaro, 1853). În ansamblu, 
o moleculă, de aldehidă este oxidată la acid iar cealaltă moleculă este redusă 
la alcool primar. y f 

Din benzaldehidă se obține alcool benzilic şi acid benzoic. Deoarece 
reacția are loc în mediu bazic, acidul benzoic rezultă în reacție sub forma 
sării de sodiu. 


Ho- 
2C,H;—CHO —> CH;—CH,OH + 'C,H;—CO007 
Formaldehida trece în metanol şi acid formic (formiat). 


HO~ 
2CH,0 —> CHOH + HCOOH 


Reacţia Cannizzaro miză. La tratarea unei aldehide aromatice 
(sau alifatice cu carbon cuaternar în «) cu formaldehidă și hidroxid alcalin, 
formaldehida se oxidează la acid formic iar aldehida aromatică este redusă 
în întregime la alcool (C. D. Neniţescu, I. Gavät, 1934). 


A Ho~ : . 3 
CH; —CHO + CH0, —> C,H;—CH,OH + HCOO- 
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Mecanism de reacţie (L.P. Hammett, 1940). Reacţia Cannizzaro 
este o reacţie catalizată specific de ionul hidroxil. Acesta se adiţionează 
nucleofil la grupa carbonil formînd un anion al hidratului aldehidei, nesta- 
bil, care transferă hidrogenul aldehidic, 'sub formă de ion'de hidrură, unei 
alte molecule de aldehidă.. Motorul acestei, reacţii este formarea grupei 
carboxil. Molecula care cedează H:- și trece fri acid se oxidează, iar cea 
care acceptă ionul de hidrură, H:-, se reduce la alcool. i 


0) o 
cs == SN, Pi — 
În | | 
Hol OH H 
| il i i S ; 
CEC, + H—C Css = CsHs— C00” H Chee chok 
ho d | 


Anionul alcoolului (ion alcoxid) instabil în soluție apoasă trece în 
alcool-prin.extragerea unui proton din apă ; acidul carboxilic dă în'prezenţa 
hidroxidului anionul carboxilat (sarea acidului carboxilic). 


b. Reacţia Meerwein-Pondorf-Verley. Reacţia Oppenauer 


RC=0 + HO=CH(CH,), £ R2CH-O0H + O=C(CH,) 
` “Condiţii ; catâlizator ` alcoxid, de. âluminiu : 

j A a lia ge sia ea F ii E oa ti (st de aa TEA : 

Prin încălzirea, unei, cetone cu alcool izopropilic, în prezenţă de izo- 
propoxid de aluminiu, cetona; este. redusă ia alcool secundar iar alcoolul 
izopropilic;este oxidat la acetonă (Meerwein, Pondort, Verley, 1925). Reac- 
ţia este reversibilă, de aceea pentru deplasarea echilibrului în sensul 
reducerii compusului carbonilic, se îndepărtează acetona, prin distilare din 
amestecul de reacţie, pe măsură ce se formează. 

Dacă, se lucrează cu un alcool secundar în prezenţă de alcoxid de 
aluminiu (de ex. terț-butoxid de aluminiu) şi exces de acetonă sau de ciclo- 
hexanonă, ca acceptor pentru hidrogen, echilibrul este deplasat spre stînga ; 
me loe reacţia, în sens invers, de oxidare a alcoolului la cetonă (Oppenauer, 
1932). ; : 
Aceste variante ale reacțiilor de oxido-reducere se utilizează cu 
succes în cazul în care în molecula compusului carbonilie există grupări 
sensibile la alţi agenţi de reducere, de'ex. compuși cârbonilici «,8-nesaturați, 


CH,—CH=CH-—CHO + HOCH(CH,), =—> CH,—CH=CH—CH,OH + (CHC=0 
Aldehidă crotonică E Alcool crotilic 


| c. Reacţia Tiscenco 
2CH;—CHO —> CH;,—C0—0—CH;CH, 


Condiţii : catalizator etoxid de aluminiu 
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Aldehidele alitatice dau în prezenţă de cantităţi catalitice de etoxid 
de aluminiu, esteri. Reacția se aplică industrial pentru fabricarea acetatului 
de etil (şi a altor.esteri) din aldehidele respective. g 

Mecanismul reacţiilor de omido-reducere catalizate de alcowizi de 
aluminiu. Etapa esenţială a acestor reacții constă în transferul unui ion 
de hidrură de la molecula de alcoxid la grupa carbonil. Schematic, procesul 
reversibil poate fi reprezentat astfel : 

DA f 
R R o 
Sed + Ref m= SC 
R 
R, 


e 

Transferul ionului de hidrură (spre deosebire de reacția Cannizzaro) 
are loc într-o stare de tranziție ciclică în care aluminiul este legat (coordi- 
nativ ca un acid Lewis) de carbonul grupei carbonil şi, evident, de oxigenul 
alcoolului. 


SZ Ie 7 + NZ 
Al „Ah Al 
g to e “o 
Rd lcm „| BSG eech ala caas 
RȚ ro CH3 R H CH3 R H Xen 


Dacă alcoolul utilizat în reducere (deci şi alcoxiđul de aluminiu 
respectiv) este chiral, alcoolul format prin reducerea cetonei va fi optie 
activ. De ex. cu (+ 
alcoolul format la reducerea unei cetone prochirale va conţine exces dintr- 
unul din enantiomeri. În starea de tranziție grupele voluminoase se vor 
aranja la distanță maximă iar transferul ionului de hidrură va fi favorizat 
pe fața enantiotopică mai puțin aglomerată a grupei carbonil. 


I 
A 
| R=CH3 
„C AE 
HKC R=i Cehia 
CH, — 


Alcoolul rezultat va avea aceeaşi configuraţie ca şi alcoolul utilizat 
ca reducător (E. von Doering, 1950 ; v. şi regula Prelog, $ 16.8). 
E. | Reducerea grupei carbonil 
a. Reducerea la alcooli 
R—CH=0 —> R—CH0H 


Aldehidă Alcool primar 
RC=0 —>. R2CHOH 
Cetonă „Alcool secundar 
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Reducerea compuşilor carbonilici la. alcooli reprezintă una din 
metodele importante de sinteză ale alcoolilor. Reacţia se efeeţueiză în 
diferite condiţii (H,/Ni sau Pd, hidruri complexe, Na/etanol) ; ea a; fost 
discutată la $ 18.3.1.E. g : . zi 


| b. Reducerea la grupa CH, 


Xc=0 = Don, 


Reducerea grupei carbonil la gruparea CH, se poate realiza în mai 
multe variante, discutate în capitolele anterioare. Reamintim cele două 
variante clasice (v. $ 5.3.1.B): în mediu acid, cu Zn amalgamat şi ucid 
elorhidrie (metoda Clemmensen), și în mediu bazic, cu hidrazină şi hidroxid 
sau alcoxid alcalin (metoda Kijner-Wolft). 

În afară de aceste metode clasice se utilizează mult, în acelaşi scop, 
reducerea catalitică (Ni Raney) a mercaptalilor şi mereaptolilor ciclici, 
uşor acecesibili (v. $ 24.6.1.A.¢). 


24.6.3. REACȚII DE CONDENSARE SPECIFICE ANUMITOR ALDEHIDE 


A. | Condensarea benzoinică 
Ar—CH=0 + Ar-CH=0 — Ar C—CH-Ar 


L I 
O OH 


Condiţii : cataliză specifică a ionului NCT 


Aldehidele aromatice (cu excepţia nitrobenzaldehidelor) suferă sub 
acţiunea ionului cian (cianură de potasiu sau de sodiu, nu și a acidului 
cianhidric) o reacţie de condensare în care rezultă un cetoalcool. Din benz- 
aldehidă, se obţine benzoina. De la numele benzoinei, compusul reprezen- 
tativ al clasei, acest tip de condensare a fost denumit condensare benzoinică . 


cN- 
CH —CHO + CGH,—CHO ——> C,H; —CO—-CHOH — Ch 
Benzoină 


Aldehidele alifatice nu dau această reacție deoarece în prezenţa, 
ionului cian, bazic, ele suferă cu viteză mai mare, o reacție de . condensare 
aldolică. 

Mecanismul condensării benzoinice axe o primă, etapă comună cu 
formarea cianhidrinelor (v. $ 24.6.1.A.f) şi anume adiţia nucleofilă a ionului 
cian la grupa carbonil. Anionul cianhidrinei (în absenţa unui donor de 
proton, acidul cianhidrie, necesar pentru a trece în cianhidrina stabilă) 
se izomerizează, la echilibru, într-un carbanion stabilizat prin conjugare 
cu grupa C=N. 7 


R R R R 

l | | = 
NC CH 2 NO—C-H > :NgC-i e :N=C=0 

il . | ji | 

o o7 0-—H OH 
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Carbanionul se adiţionează 'apoi la grupă carbonil a; altei molecule 
de aldehidă, prin atac nucleofil, normal. Final, ionul cian este eliminat din 
intermediarul de adiţie. Motorul Teacției de” expulzare a; grupei oN- î 
constituie energia, ce se cîştigă la formarea grupei carbonil, 


B. Polimerizaren aidehidelor inferioare 


a. Polimeri liniari | 


CH 0 GH 0—CH-—0—GH--0- 
iai pie TI Sa]pe aaa CA 3 a Sa 
R R RO OR R 


b. Oligomeri trimoleculari, ciclici i 
gn n S ti i LR 
3 R—CH=0. = și ata 
i 


Formaldehida şi acetaldehida şi alte aldehide alifatice inferioare 
(în măsură mai mică) &u tendinţa de a da naştere „spontah” là polimeri 
liniari sau ciclici, în care resturile de àldekidä. sînt unite. între ele prin legă- 
turi 0—0—0, 'deci prii intermediul atomului de oxigen. Prin aceasta 
reacţiile de polimerizare se deosebesc de. reacţiile” de condensare în care 
legăturile înte molecule se fac prin atomi de carbon {legături 0—0): 

Formaldehida are tendinţa, de a forma polimeri liniari; acetaldehida 
formează trimeri ciclici. .,, i . Ri 

Polimerii, formaldehidei. Formaldehida, gaz cu pf. —19%, nu se 
poate păstra ca atare. La —80° se polimerizează formînd o masă dură, cu 
greutate moleculară mare şi rezistenţă mecanică, paraformaldehida.. Poli- 
merizarea este exotermă (AH ==. —36,7 keal- mol-1). ! 

Prin introducerea, formaldehidei în soluţie apoasă se formează poli- 
meri cu grade de polimerizare:mai mici (numite polioxinietilene), cu struc- 
tură liniară. Soluţia, apoasă de formaldehidă, cu concentrație de aprox. 40% 
(formol), conţine formaldehida: sub forma de astfel de polimeri inferiori. 
La încălzire aceştia, se depolimerizează, ceea ce explică faptul că- aceste 
soluţii dau reacţiile formaldehidei. Polioximetilenele sint formate din catene 
liniare care au la capete (ca grupe terminale) resturi din moleculele dizol- 
vantului sau ale agentului de condensare. 

Polimerizarea, este catalizată de urme de acizi sau de baze (chiar 
și cele aparent spontane). Urmele de apă sint suficiente pentru à declanşa 
reacţia. 
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Paratormaldehidă, obţinută prin concentrarea soluțiilor apoase de 
formol, eonţine polimeri cu n = 10—50. Prin tratarea soluţiilor. apoase cu 
hidroxizi sau cu acizi se obțin polimeri, cu n = 50—100 (polioximetilene) 
care au ca grupe terminale grupe OH (apă), OCHI; (dacă, reacţia s-a făcut 
în CHOH) sau un rest de acid sulfuric (OSO,H, în readţiile cătalizate de 
acest acid). 


n CHO —> HO=(CH2—0)a—GH2—0—R (OR=0HĦ, OCH,, 050,H) 


t Polimerizarea, catalizată de acizi, are ca intermediar cationul aldehi- 
„dei. protonate care se adiţionează la oxigenul grupei carbonil ( (adiţie elec- 
trofilă). 


` i Eie O= CH, 
+ O=CH Z H—0=CH, o HO—-CHF ——> HOCH, —O0—CH} cte 


Trimerul ciclic al formaldehidei se numeşte trioxan. Se obține prin 
încălzirea formaldehidei cu puţin acid sulfuric, în vas închis; .trioxanul 
are pi. 64 şi p.f. 115°. 


Prin tratarea trioxanului cu BF, se obțin polimeri de politormal- 
dehidă, cu rezistență, mare. Lungimea, catenelor (gradul de polimerizare) 
în procedeele industriale se dirijează prin adaos de izocianaţi care blochează, 
grupele hidroxil marginale; : 


ea en, = FB- ocnj-: oct; ocu? e m> 
va CH, — 


` HERES Í 

5 B- OCH, — (OGEI),— oc ete. , 

Politormaldehida, macromoleculară poate fi prëlucrată în fire sau 
laminată în filme, cu rezistență mare. 


Polimeri acetaldehidđei. Prin trimerizarea, catalizată de urme de 
acizi, a acetaldehidei se obține trimerul ciclic, paraacetaldehida sau paral- 
dehida. Reacția decurge pină la stabilirea unui echilibru. La temperatură 
joasă echilibrul este deplasat spre polimer, reacția de polimerizare fiind 
exotermă. Depolimerizarea este. endotermă (amestecul se răceşte). Prin 
încălzirea paracetalđehidei în prezență de o urmă de catalizator acid și 
distilarea acetaldehidei, din amestec, se obţine , cantitativ acetaldehidă, 
Paracetaldehida are p.t: 10 și pf. ia, 


“Polimerul macromolecular al acetaldehidei,. solid amorf, se numeşte 
metaldehidă. SN 


puraj f ri s aar pi 7 


24.6.4. REACȚII ALE POZIŢIEI « FATĂ DEIGRUPA “CARBONIL F 


Atomii de hidrogen din pozițiile a faţă de grupa carbonil se substituie 
cu unii reactanți eleetrofili, în reacţii catalizate de acizi sau de baze (E = D, 
CI, Br, I, R, NO). 


R— cH,- CO—R + E — R-CH-C0-R | 
d | 


E 
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În reacţiile catalizate de: baze reacţionează anionul enolat 
al compusului carbonilic ; electrofilul E+ se leagă de carbon. yg 


+HO- e , , eo . 
> R-ČH-C=0 e. R-CH=6—07 —> R-CH—C=0 
=H,0 | | i ] 
R R E R 


R—CH ~ C0—R 


În reacțiile catalizate de acizi participă enolul liber care adiţionează 
electrofilul la legătura dublă. Enolul se află la echilibru cu forma cetonică 
şi deşi este în concentrație mică, pe măsură ce reacţionează are loc depla- 
sarea echilibrului pînă la consumarea totală a' compusului carbonilic. 


. +E+ + -Ht 
R—CH,—C0-R Z R—CH=C — OH > R-CH—C=0H —> R—CH-C=0 
| ! l î [i | 
R E R E R 


A. | Deuterarea 


CH,—CO—CH,— + D0 —> —CD,—C0—CD;— -+ H,O 


Catalizator : D* sau DO” 


Aldehidele şi cetonele schimbă atomii de hidrogen din pozițiile æ 
cu atomi de deuteriu, la tratare cu D20, în prezență de catalizatori acizi 
(DCI, D2830,) sau bazici (NaOD). Viteza reacției de schimb izotopie este 
proporţională cu concentrația compusului carbonilic şi a catalizatorului 
(acid san bazic). Excesul de D,O deplasează echilibrul spre dreapta. 

Deuterarea este utilizată pentru marcarea poziţiei a în studii de 
mecanisme de reacţie. 


B.  Racemizarea 


R” H 
l RA y i 
R—C—C0-R” 23 De=e 3 R—G—GO—R"? 
i R OH | 
H R” 
Chiral (R) Achiral Chiral (S) 


Prioritatea scade: COR” >R’ >R” >H 


Compuşii carbonilici optic activi cu atom de carbon chiral în pozi- 
ţia a şi la care este ataşat un atom de hidrogen se racemizează în cata- 
liză acidă sau bazică prin intermediul enolului, respectiv al ionului enolat, 
plan şi achiral. Racemizarea poate fi urmărită prin scăderea rotației optice. 
Viteza, reacției de racemizare este egală cu viteza reacției de enolizare şi 
de deuterare, cele trei reacţii avînd aceiași intermediari. În soluţie de DO 
racemizarea. compusului carbonilie optic activ este însoţită de încorporare 
de deuteriu. $ 


C. | Aichilarea ionului enolat 
6 :0 :0-R :0 
l lo | li 
C=CH, + —G— CH, + R-X —> —C=CH, + —C—CH,—R 
Anion enolat O-Alchilare C-Alchilare 
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de. reactivitatea. acestuia. i i 

că resăcția. de O-alchilare este controlată cinetic ; această reacție nu 

ride Pia “1aporabusii balogenați foarte reactivi, de ex. ROCH, (0 

cau Bala t Sorel acide, RCO. a-halogenocetonele, reacţionează 
Xigen ; trimetilelorsilanul, (CH,),SiCI, reacţionează, exclu- 


siv la oxigen. Compusii A 
sen. Compuşii halogenat ʻi ri i i ii : 
nează la carbon. alogenaţi primari, mai puțin reactivi, reacțio-- 


9 O-—SilCH3), 


p 
| ji 


Chal 


Deoarece cetonele sînt acizi i 
i | slabi, pentru izar stora şi 
i ici ionului enolat; se utilizează, ban tari pi seria te gl i 
sHs)}O- Nat, diizopropilamin-litiu, (i-C,H,) N- hie sa van sodat, 
sodiu NafD. , ati y)o 1*, sau hidrură de 


Metileetonele pot fi astfel alchilate pînă la trimetilderivai, 


CaTI;—CO—CH, + 3CHI —, CH, —CO-G(CH,), 


În halogenocet 
cetone cu ii ă în ce 
A gin da mă rad , halogeniul mai îndepărtat în catenă fată de 
al corale au! le ratare cu baze, reacţii de ciclizare intramolecu- 
. pi eastă cale se formează cetone cu ciclu de trei atomi 


NaOH 
Ar—CO—CH,—CH,—CH, CI Sa ar-00-cn€. CH 


-Ciclizarea are loc în cazul în y i 
rea ciclului este favorabil (ciclu da 3 za: ich rii pontin inchida; 


D. | Halogenarea 


l | 
0-60 +X, —> —G-0=0 + HX 
H DA 

- X=Cl, Br, I „+ 


Condiţii : cataliză acidă sau bâzică 
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Aldehidele și cetonele enolizabile reacţionează cu halogeni, în 
cataliză. acidă sau bazică, dind produși: de: substituție în poziţia a. 
reacțiile catalizaite de acizi:se pot izola produşi monohalogenaţi ;iîn reacțiile 
catalizate de baze se obţin direct compuși dihalogenaji sau “rihălogenaţi ' 
(după numărul de atomi de hidrogen existenţi la carbonul a): 


ý i 


t 


i ý i Ht A „RO? 
CIC, CHO 4— GH—CHO —> ChC—CHO 


Ht HOT 
CH, —CO—CH,Br €— GH,—CO-GH, —> CH,—0O—CBr, 


Substituţia aparentă a atomului de hidrogen « cu brom este în 
realitate. o reacţie de adiţie de halogen, electrofilă, la legătura dublă 0C=0 i 
din enol sau enolat, decurgînd conform schemei generale prezentate înainte, 
în care E* esteun ion de brom pozitiv (format prin polarizarea moleculei 
de brom, v. $ 7.6.1.F). 


Cataliză ES SI s Ste 
Cp 0 0 —— —CH=C—QO: m —GH—C0=9: 
bazică CH C=0: Zan CH i: 9 { Í Q 
č Br-Zar 
pr în: na) 
;Bataliză, çy=c— 0H GH 0 +. BrT 
acidă H i g 


„Br, 


La halogenarea mtil-alchileetonelor în cataliză acidă predomină 
compus a-halogenat la grupa CH, din restul alchil. În cataliză bazică se 
formează produs de. substituție la. gruparea metil. - ; ES 

CHBr—CO— CH, —CH,CH; 

32% g Tat Ho~ 

é&— CH —C0—CH— CHCH, —> 
GH, —CO—CHBr—CHCHa 
53% i 


“i 


HO 
—D BrC—C0—CH,—CHCH, 4 


Bsplicaţia acestei diferenţe de comportare are la bază considerente 
termodinamice şi anume, stabilitatea mai mare a enolului mai substituit 
decît a enolului marginal (în cataliza acidă) şi stabilitatea mai mare a 
carbanionului primar faţă de cel secundar (în cataliza bazică). 
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je si Na Ör 
5 CH —C—CH;—CH— CH = E. 


Ha—CHa 


mai stabil 


CHy—C—ËH—CH— CHa 
mai nestebil ` 
„ui. OH 
nl si 
[și ` za a——C=CH—CH—C 
Î A TE 
CH—C—GH— CHCH 


mai stabil 
OH 
CHa=C—CH3—CH3—CHg 
mai nestabit 
Reacţia haloformă (+. ; 
Pi ei ăi (V. $ 17.4 şi 246.2 
nelor în cataliză i03 Ă „6.2.B.b). Halo P 
cataliză bazică cu exces de halogen A la pihalosenoeroi s Ta 
g ne. În 


prezență, de are loc o reacţie de scindare roli- 

de exces de hidroxid alcalin are lo d d hidrol; 
ca IN a, carea obțin Tlhaiogen eta și acid carbox 1c. 

ţi urma căreia se obține ur ihalogenom; I ] 


ELCACHO + NaOH ——> CCH -HCOONa +: 


aOH > CKCH + CH, COONa ` 
a sp să 


a NOE: Cot: COONa $ HCBry 


i Reacţia haloformă este O reactie JES i ie oon 
X e > o reacție itutie 1 i3 ki : 
lară în care grupa deplasabilă este a eri ada nueleofilă bimolecu- 


pal cite af E oii e e ai 
HOJ. CC, —> HO-d +- | 
în =C + 7:00, —— -0— 
ij i 3 9 c + HCC 
Rog R 


Reacţia; haloformă se utilizează ru si adi 
per D Sarea ndireoti a erei es i ptr 246 2E Don 
l Transpoeigia Bavorski. Ceioiele” a-halogenate o reacţie d 
influența bazei, suferă deschidere de datai a pa Panonio, e sub 
su. ci prinse ciclu şi dă anionul àcidului carboxilic 


i SE 
R-CH,ŻÇ0—CH,—C —3 'R—-CH,—CH,—C00* 
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T2 


PETE 4 . ona iclu- 
În cazul «-bromeetonelor ciclice reacția decurge u igustarea oi ae 
lui cieloaleanie. De ex. din a-bromeielohexanonă se formeaza 


acidului ciclopentancarboxilic. 


- COOH 


i 
pe HOT A 


=n 3, 


Etapele reacției pot fi formulate astfel : 


ice : pa i PTA ina 

În transpoziţia Pavorski a dud ale Sp giga Sp Ru 

acid «-metil-eiclohexancarboxilic, tă ă îngustare de St AC stase CPT 

prin faptul că numai grupă metil are hidrogen eno le rii rmediit 
ciclopropanonic reacționează cu ionul hidroxil formînd a: 


i ci inelului are loc 
a bilizează, pri “marea, grupei carboxil. Ruperea ine A 
care se stabilizează prin formarea grupei ca mai stabil decît cel terțiar. 


în sensul formării carbanionului primar, 


Ci 


H 
R a 00-60 
CH,—G0— —> —GH-CO aci £ 
; ; 


NO NOH f K 
i itrozo- Compus 1,2- 
vi -derivat Izonitrozo C D 
| pina derivat dicarbonilic 
i (oximă) 
i 
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Acidul azotos (în mediu acid) sau nitriții de alchil (în prezență 
de etoxizi) reacționează cu monocetonele în poziţia a față de grupa carbo- 
nil dînd nitrozo-derivați secundari (sau primari în cazul metilcetonelor), 
care trec în formele tautomere stabile, izonitrozo-derivaţii sau monoximele 
compușilor 1,2-diearbonilici. 

Din metiletileetonă se obține izonitrozometiletilcetona sau mono- 
oxima diacetilului. 


CH, —CH,—CO-CH, —> CH,—C-C0-Cth —> GII—C0—60-CH, 
1 
NOH 


Diacetil 
Din acetonă se obţine oxima aldehidei piruvice. 


CH,—CO0—Ctk —> CH—CO—CH=NOH —> CH,—C0—CHO 
Oxima aldehidei Aldehida piruvică 
piruvice 


N În mediu acid, acidul azotos reacționează cu enolul compusului 
carbonilic, prin adiția; electrofilă, à ionului de nitrozoniu, NO+, la legătura 
dublă din enol. 


Not 
—CH-—C— Z2 —CHzG— —> CH > —0-0 


li l l il (O 
o OH ON o - HON O 


Nitriții de alchil reacţionează în cataliză bazică (etoxid de sodiu). 
În aceste condiții are loc o reacție între anionul enolat al compusului 
carbonilic care deplasează grupa RO- din molecula de nitrit de alchil, 


O=N: 


P 
OR 
24.7. COMPUŞI DICARBONILICI 


Se cunosc compuși carbonilici cu două; sau mai multe grupe carbo- 
nil, Ei se clasifică după poziţiile reciproce ale grupelor carbonil şi se denu- 
mese utilizînd nomenclatura de la compușii monocarbonilici, după pozi- 
ţia grupelor carbonil, notată prin cifre sau literele alfabetului grecese : 


R—CO0—CO—R R—CO0—CH,—C0—-R R—CO0-CH,CH;,—CO0—R 
1,2 sau g 1,3 sau f 1,4 sau y 
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24.7.1, COMPUŞI 1,2-DICARBONILICI 


A Nomenclatură. Primii reprezentanți din seria dialdehidelor şi. 2 
diceţonelor au denumiri comune : , i 


CH=0 CH—C=0 ” CH—C=Ó . CH,—C=0 Cai, —c=0 
> . je $ | 


| ie -l | X 
CH=0 CH=0 CH,—C=0 CH=0 ` C,H;—0=0 
Glioxal Metilglioxal Diacetil . Fenilglioxal Benzi! 


B. Metode de sinteză. Compuşii 1,2-dicarbonilici se obţin prin reacții 
de oxidare blindă a grupelor hidroxil sau CH, din poziţia a față de o 
grupă carbonil. « f | | 
a, Din u-hidrozicetone ‘prin oxidare: 
—CH—G= -> —0—0— mN 
Cy i 


T 
Condiţii : CrO; piridină sau DMSO 

i =: a-Hidroxicetonele numite äciloine (v.53 5.3.3.0) dau prin-oxidare 

plindă, (cu dimâtilsultoxid, DMSO, sau cu complex CrO,-piridină) dicetone 

alifatice. Oxidarea mai energică duce la ruperea legăturii dintre cele două 

grupe carbonil şi formarea de acizi. 


CH —GHOEI-CO—CH, —> CH,—CO-—GO-—CH, 
£ $ Diacetil 


CH GHOH— CO CH, —> GH; —C0—C0— CH; 
e R -e 


A 
Deoarece aciloinele 'se obțin din esteri (v. condensarea aciloinică, 
ş 5.3.3.0) metoda permite formarea de 1,2-dicetone aciclice și ciclice. 
b. Din monocetone prin oxidarea grupei CH, din poziţia . 
CH, —C0— —> —CO—C0-— : 
Condiţii : SeOz în dioxan 
Gruparea a-CH, se oxidează la grupa C=0 prin încălzire cu bioxid 


de seleniu în soluție de dioxan (grupa CH, se oxidează la grupa CHO mai 
greu, necesită timp mai îndelungat de încălzire şi randamentele sînt mici). 


Cielohexazidiona, obţinută, prin oxidarea, ciclohexanonei, se află 
sub forma unui ceto-enol, stabilizat printr-o legătură de hidrogen intra- 
moleculară, - Sălii i RE a 
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c. Prin izonitrozarea grupei «-0H, şi hidreliză i i 
, in izonitrozaa şi hidreliză se ob 
1,2-dicarbonilici (dialdehide, dicetone și cetoaldehide ; N beL Dr iaa 


d. Din aeetilene disubstituite prin oxidare cu KMnO, 


R-C=C-R5——> R—C—C—R —> 2R-COON 
Lol i 
o'o 

Prin oxidarea acetilenelor, în medi i 
Ă rin c « iu neutru, se obțin 1,2-dicetone; 
în condiţii mai en i ă i i ri 4 
ai POS ergice se obțin două molecule de acid, prin ruperea 
e. Glioxalul se obține industrial pri i i i 
î 3 U; $ prin dehidrogenarea glicolului 
în iaaa e vapori, în prezență de catalizator de cupru metalic, la 250°. 
aeei roprietăţi fizice caracteristice. 1,2-Dicetonele se caracterizează 
P o oaroa lor, galbenă. Gruparea CO—CO este o grupă cromoforă. 
(Ro) oralu formează „un dihidrat stabil în soluție apoasă, 
3 za er (OH); anhidru, este un lichid galben, cu pi. 5 și 
pi A À A ireal o galben, p.f. 88°; se găseşte în natură, de ex. 
unt în carw miros Îl determină. Benzilul este galben deschis; p.t. 93°. 
iza a eacţii chimice specifice. În afară de reacţiile normale caracte- 
REA d upelor carbonil (adiţii nucleofile, reducere ete.), compușii 1,2-di- 
onilici dau unele reacții caracteristice determinate de vecinătatea 


celor două grupări CO. 


| a. Ruperea oxidativă a legăturii CO—CO 


| R-—CO—CO—R' + H0, —> R—COOH + HOOC—R 
Condiţii : H,O, în soluție de alcool butilic terțiar 


Legătura ce unește cele două i idati 
f ra ce t að grupe carbonil se rupe oxidativ 
tratare cu apă oxigenată dînd două molecule de acid. PEERS 


b. Reducerea la ceto-alcooli și dioli 


R—C0—C0—R > R—C0—CHOH—-R —> R CHOH—CHOH—R 


wa Reducerea catalitică sau cu hidruri complexe duce pînă là dioli. 
pa coa cu sodiu și alcool are loc prin intermediul unii en-diol, care 
ece în forma tautomeră. În multe cazuri cetoalcoolul poate fi izolat. 


R—C—C-R —>> R—C=0-R —>> R—C-CH-R 


Ioi ER. iol 
o o OH OH | o 0H 


- Endiel - i t 


„e. Transpoziţia benzilică 
CH, 
| 
CH, —CO—CO—CsH, —> C,H, —C—COOH 
Benzil | 
OH 
| : Acid benzilic 
Condiţii : catalizator HO” (NaOH) 
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Prin: încălzirea, benzilului cu hidroxid de sodiu diluat, se obţine 
cu randament mare acidul hidroxidifenilacetie sau acidul benzilic (J. x. 
Libig, 1838). Transpoziția 1,2-dicetonelor (care nu pot da condensări 
aldolice-crotonice) în «-hidroxiacizi este o reacție generală specifică aces- 
tor compuşi. i 

Dicetonele ciclice reacționează cu îngustare de ciclu. Din 1,2-ci- 
clohexandionă 'se obține “acid hidroxiciclopentancarboxilic; din fenan- 
trenchinonă se formează acid hidroxifluorencarboxilic. 


L No HÓ ČOOH 


„ Transpoziția benzilică este o reacţie catalizată specific de ionul 
hidroxil. Reacţia constă într-o adiție rapidă a ionului HO- la una din 
cele două grupe carbonil.. Migrarea grupei fenil (saù îngustarea, de ciclu) 
are loc în anionul intermediar. Anionul alcoolului se protonează iar grupa 
carboxil trece în ionul de carboxilat. În altă interpretare, nu este exclus 
cà ionizarea grupei carboxil să aibă loc în produsul de adiţie al grupei 
HO- la,grupa carbonil; în acest caz transpoziţia arc loc într-un dianion. 


(o 0 ò 
pe. 
CEH —C220 por Cesc cz | A 
z= (Don — cg | O — cehe 9) 
CcHs—C=0 CsHs— C0 ni D Be 
ayut 
ep l E 
l (o : A 
Cotiso 0 cZ 
6 No” NoT 
| o es Ceha | 2 
er ETI ehs” 
605 


d. Compuşii 1,2-dicarbonilici reacționează cu amoniac şi cu amine 
dind compuşi heteroeiclici (v. § 32.1.3.D.a). 


24.7.2. COMPUȘI 1,3-DICARBONILICI 


A. Nomenclatură. În afară de nomenclatura sistematică din clasa 
compuşilor carbonilici se utilizează o nomenclatură bazată pe denumirea, 
acidului corespunzător, căruia i se adaugă termenul de aldehidă sau cetonă,. 
OHC—CH,—CHO CH,—CO—CH—CHO CH, —CO—CH,—CO-—CH, 


Aldehidă acetilacetică 
sau formilacetonă 


Dialdehidă malonică Acetilacetonă 


C,H; —CO0—-CHa—C0— C,H, 
otis 2 tts 


Benzoilacetofenonă sau 
dibenzoilmetan 
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B. Structură. Proprietăţi caracteristice. În compușii 1,3-dicarbonilici 
grupa CH, cuprinsă între cele două grupe carbonil are o reactivitate 
deosebit de mare. Dialdehida malonică, şi aldehida acetilacetică nu pot fi 
izolate în stare liberă. Ele există sub formă de săruri, din care la acidu- 
lare se obțin produşi de condensare, cu inel benzenic, Din formilacetonă. 
se obține triacetilbenzen. i 


ii COCH 
CH 
OCH SCHO 
CHACO— MAC. „CHa—COCHg CHaCO NCOCH3 


Formilacetonă . 


1,3-Dicetonele sînt combinaţii stabile. Grupa CH, cuprinsă între 

cele două grupe carbonil este puternic acidifiată. Acetilacetona, 
CH,COCH,COCH;,, are pK, 9. 

. Acidifierea se datorează faptului că ânionul enolat care ia naştere 


1,3,5-Triacetitbenzen . 


„prin eliminarea protonului din grupa CH, este stabilizat prin conjugare 


izovalentă,. 


E At e e = în IE E cR — R—6—cH 


f ja Í 
:Q Q: :0 J: 


R 


Í =f 
So: :07 


` 


Compușii 1,3-dicarboniliei se află în echilibru cu formele tauto- 
mere enolice ; i 


T CHN, 
Cch = cel N 


ji M E l i 
e) e) . D yr. Tons 


C— CH 


Formele enolice sînt stabilizate prin legături de hidrogen intrà- 
moleculare și printr-o conjugare internă între electronii p ai oxigenului 
enolic și electronii oxigenului carbonilic. 


Pe 
R ccnt- ÇR = R-—-C—CH=C—R 


J oD 


x +0 + 
9 ! 9 :0: 


Cetoaldehidele de felul formileielohexanonei există numai sub 
forme enolice. i 


m POR ze 
CE, = CEI = 03 
CH=0 Sen a N 


12 — c se 
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O. Metode de sinteză. Compuşii. 1,3-dicarbonilici se sintetizează 
prin eondensarea esterilor acizilor carboxilici cu cetone. 


R—COOR + CH;—CO—R > R-—CO—CH, CO—R + ROH 

Despre mecanismul acestei condensări, v. Condensarea Claisen 
($ 29.3.2.A). ` f na 
ide D. Proprietăţi chimice. Reacţiile B-dicetonelor, asemănătoare cu 
ale esterilor f-cetonici, vor fi discutate mai departe, la cap. esteri B-e e- 
toniei (v. § 29.3). 


Întrebări 


e 24.1. Daţi denumirile științifice şi comune ale următorilor compuși carbonilici ; 

H CH3 
a. CH0, b. CH,CHO, e. CsECHO, d. CH,COCH,, e. (CH,)CCOCH,, f. (CH, CCH,COCH,C iti 
£. (CH/CHCOCHCHCII,, n. (CH,)CCOCsH;- 


24.2. Sericţi formulele următerilor compași : 3 L gaie 
a aldeta ra b. vanilina, c. safrolul, d. dietilacetalul acetaldenidei,, fe pisma tan 
acetonei, f. fenilhidrazona 'acetotenonei, g. oxima metiletilcetonei, be etan i irina; acetonei; 
i. nitrilul acidului mandelic, j. combinaţia bisultitică a benzalaomidei J s cicl AREA EPA 
]. azina benzaldchidei, m. baza Schiff a benzaldehidei cu anilina, n. aldol, o, gigi 
nică, p. aldehida cinani r. metilvinilcetona, s. benzilidenacetona, t. urotropina, u. 
n resita, x- Disienel, y. cloral. i i y 2 să AC 
a 243. “Arătaţi structura electronică a grupei carbonil. Discutaţi proprietăţile fizice şi chimice 
aracteristice ale acestei grupe funcţionale. PA A E 
Wa a Arăta ți ce se ialdes prin adiție nucleofilă. În ce condiții decurge rea cha Fun nucleo: 
dil puternic şi în ce condiţii are loc ca un nucicolil slab? Daţi exemple E let iai 
b. Explicaţi acidifierea hidrogenului din poziția « faţă de grupa cari k 
idifiante cunoașteţi ? Ş PA Pyri EA 
Di e. Forauiaţ! mecanismul enolizării acetonei in cataliză bazică şi in e o 
e 24.4. Prin iratarea acetonei cu D30 şi catalizator acid sau piae pi oc schim 
"de hidroge: i de deuteriu. Arătaţi mecanismul acestei reacţii. . EE 
p eaer condiții se obțin din hidrocarburile corespunzătoare sau din alcoolii res- 
tivi următoarele combinaţii carbonilice : pA An A 
A. bengaldehide, b. pusa arii c. acetaldehida, d. metiletileetona, e. aldehida izobutirică, 
A. flu na, &. a-tetralona, h. f-tetralena, i. acenaftenona. _ KO , e 
. 20.0, Ariat condițiile în P se obține 'acetaldehidă din clorură de acetil și benzaldehidă 
in -clorură de benzoil. at a A $ ` 
Sa 247. o metodă importantă pentru a obţine Solon aromatice „eta metoda arae perii 
i i n - > 
Scrieţi mecanismul general al sintezei cetonelor pri i gel 
rolul Bia relee și intermediarii reacției. Care este proporția de catalizator (molar) 
sară? Explicaţi răspunsul. f 
e 24.8. Sintetizaţi prin reacție Friedel-Crafts următoarele etane anae 0 galeti 
a. acetolenona, b, propiofenona, c. terţ-butilfenilcetena, d. fcnilizoamilcetona, e. s 
a . &- ona, g. benzofenona. 3 EIS tia 
Sea Ca ela ciclimesiu metileetona și arclareialohezilioiicotona, pb pă 
e 24.10. Ce reacţii au loc la tratarea ciclohexanului cu clorură de acetil în pr 
ă de aluminiu? A» sul di SERN Nn 
E 2a. [9] metodă industrială pentru a obține aidehidă butirică și aeia io vuțirio tir 
la bază reacția propenei cu oxid de carbon în prezență de eataa ae a 
acesta sinteze? Scrieţi mecanismul acestei reacții. Cum se numeşte acea: isa A N 
e 24.12. Indicaţi metodele industriale pentru obţinerea următorilor Aer pac E 
A. formaldehida, b, acetaldehida, c. acetona, d. benzaldehida, e. metileti > 
hexanona, g. g-tetralona. A a `. k i 
Dacă cunoaşteţi mai multe variante, menţienați fiecare cu iueeanlorul Size i ine 
e 24.13. Pornind de la substanțele înscrise în paranteze şi utilizind reactivii 
acti etapele sintezelor următorilor compuși carbonilici : 
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a. benzaldehidă (benzen), b. benzaldehidă (toluen), 
hidă (benzen), e. benzofenonă (benzen), f, 2-acetil-1- 


c. acetofenonă (benzen), d, fenilacetalde- 
metilciclopentan (ciclolexan), g. 24-dinitro- 
acetofenonă (benzen), h. antrachinonă (benzen), i. propiofenonă (acid benzoic), j. tricloracetal- 
dehidă sau cloral (etanol), k. monocloracetonă și tricloracetonă (acetonă).. 

e 24.14. Scrieţi rezultatul următoarelor reacţii : 


a. C Hn COOH + CH Li — ? 


bi CHa COCI + (CH),CuLi —>  ? i | 
ee CoH COC + CHMgBr —> pe š š a 


e 24.15. Preparaţi dietilacetalul ciclopentanonei. 

e 24.16. Propuneţi reacţii analitice de recunoaștere. ale 'aldehidelor. a 

e 24.17. Arătați produşii de reacţie ai acetaldehidei și ciclopentanonei cu următorii reactiv; 
„(dacă nu are loc reacție, explicaţi) : - : ii 


a. LIAI, . b.:NABH,, c€. CHOH, d. CHOH + H+; e. HO, catalizator Ht sau HOS, f. 
HOCH.CH, OH; g..HSCH,CH,SH, apoi Ni-Raney, h. NH, i. NH, -+ H, cat; ji HNOH, 
k. CaHONO, 1. HNNHCONH,, m. HNNH;, n. HNN, + C H,ONa la cald, d! Br, m 
acid acetic, p. Br, + NaOH, r. CHNHNH,. a t i 

e 24.18. Arătaţi pe ce.căi se Pot. obi 
a. mctilciclohexan, bi ester `ciclohe: 
:hexenă, e. 2-dimetilaminome: 
ciclohexancarboxilic. 

e 24.19. Scrieţi mecanismul general al transpoziţiei Beckmann.. 


a. Ce se obține în.-transpoziţia . Beckmann a izopropilfenilcetoximei. Ca 
grupări migrează? i z 


Justificați metoda aleasă, 


tine, pornind 'de la. ciclohexanonă, următorii compuși ; 
xilidenacetic, ci benzilidenciclohexanoriă,: d. t-etilciclo- 
tilciclohexanonă, f.. metilenciclohexan, g. acid adipic, h. aciq 


re din cele două 
b. Scrieţi reacțiile de formare ale caprolactamei pornind de la fenol sau de la cielo- 


hexan. $ REENEN, 2 
..: 0, 24.20. 8-Metil-3-pentanonă are un atom de Carbon. chiral.. Pornind dè la unul.din: €nantio- 
meri, la înlocuirea atomului de hidrogen din poziţia „e față de grupa carbonil cu. deuteriu are 


loc și racemizare. Scrieți mecanismul reacției de schimb izotopic şi de râcemizare, în cataliză 


„acidă şi în cataliză bazică. : ca 7 A FA 3 
e 24.21. Ce se.obţine la tratarea, acetofenonei cu brom în acid acetic? dar cu brom în. -cataliză 
bazică? Ciţi moli de brom se cons 


umă în cele două cazuri? Ce se obţine la traţare cu. brom în 
soluție apoasă de. hidroxid de. sodiu în 6xe6s?, ă $i 


e 24.22. Ce se ìnțelege prin condensare aldolică şi condensare crotonică? Scrieţi mecanismul 
„Acestor reacţii în cataliză bazică şi acidă. Utilizaţi drept exemplu. acetaldehida și acetona. 
e 24.23. Scrieţi produșii reacţiilor de e 


ondensare aldolică și crotonică ai umătorilor compuși. 
Arătaţi cazurile în care aldolul nu este izolabil i 5 i 


a CECH=0 + CHCH=0 g 
Ub. CEȘCHCH:=0 + CECH, CH=0. 0i 
e. CH,CH=0 + CHCH=CHCH=0. 
"d: ÖLCH=0 + 0m0 Ă 
6, (CH CHCH=0 + C=O ; n 4 NA T pany 
1. GHCH=0 +: CEHCOCH, ii i Soi gwi i 
8. CaH,CH=0 + CH,C0—0— COCA, 
b. C,H CH=0 + CH,CH,CH,NO, 
i. (CH)CCH=0 + HC(COOE) 
j. Ciclohexanonă -+ CH,CH=0 


k. Ciclohexanonă + CHNO, 


e 24.24. Aranjaţi în ordinea des 


crescindă a reactivităţii față de hidroxilamină următorii com- 
puşi carbonilici : 
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a. benzaldehidă, b. acetonă, c. formaldehidă, d. acetofenonă, e. acetaldehidă, f. benzolenonă, 
g. tricloracetaldehidă, h. trimetilacetaldehidă, i. ciclohexanonă, j. ciclobutanonă. 
În cazul în care nu are loc reacţie, explicaţi de ce. 
e 24.25. Arătaţi reacţiile catalizate de acizi și de baze ale formaldehidei cu următorii compuşi 
aromatici : 
a. benzen, b, fenol, c. puru-crezol, d. melu-erezol, 
Comentaţi mecanismul reacţiilor, natura catalizatorilor, a intermediarilor și proprietă- 
ţile compuşilor obţinuţi. 
e 21.26. Ce sint rășinile epoxi? Ce sint novolacul şi bachelita? 
e 24.27. Care sint agenţii utilizaţi peniru oxidarea unei aldehide la un acid carboxilic? 
a. Sericţi mecanismul rescjici de autoxidare a acetaldehidei la acid acetic. Ce rol 
joacă sărurile de cobalt în acest proces? 
b. Scrieţi mecanismul autoxidlării benzaldehidei pină la acid benzoic. 
e 21.28. Arătaţi o metodă industrială prin care se obţine acetal de etil din acetaldehidă. 
Discutaţi mecanismul reacției. 
e 21,29. Care sint aldehidele care dau reacţie Canizzaro? Explicaţi răspunsul. Scrieţi mecanis- 
mul acestei reacţii, Ce.se înțelege prin reacţie Cannizzaro mixtă? Daţi exemple. 
e 24.30. Aldehidele aromatice dau în prezența ionului cian o reacţie de condensare din care 
rezultă hidroxicetone aromatice, . 
mecanismul formării benzoinei din benzaldehidă. 
taţi ce se formează dacă tratarea benzaldehidei cu ion cian se face în prezenţă 
de acid cianhidrie. 
c. Ținind seama că unul din intermediari este comun, explicaţi mersul diferil al celer 
două reacţii, 
e 21.31. Cum se poate obţine CHI; CO—C(CH,), din CH CO— CH? 
24.32, Arătaţi ce se obţine la tratarea cu baze tari a următoarelor cloreetont : 


AH, COCH,CH;CH;Cl, b. CI, CHCOCHCI. 


e 24.33. Nitrozoderivaţii alifatici au culoare albastră. Dacă se lralează metiletilcetona cu 
acid azotos se obţine un compus incolor. Arătaţi formula compusului rezultat. Produsul reacției 
izopropiltfenilcetonei cu acidul azotos va [i colorat sau nu? 

e 21.34. Preparaţi următorii compuşi dicarbonilici : are 
a cetil, b. benzil, c. fenilglioxal, d. slioxal, e. melilglioxal, f. ciclohexan-1,2-dionă, 
g. biciclo[2.2.1 ]heptan-2,3-đionă. 

e 24.35. Arătaţi reacțiile caracteristice ale ciclohexan-1,2-dionei cu următorii reactivi : 

a. HO, b. NaBH, c. Na + CHOH, d. KOH sol. conc., e. H,NOH. 

Scrieţi mecanismul reacției de la punctul d. 

e 24.36. Scrieți formele tautomere ale benzoilucetonei și 1,3-ciclopeniadionei. Explicaţi stabi- 
litatea formelor enolice. 

e 24.37. Pe baza următoarelor date spectrale şi chimice propuneţi formule pentru compu- 
şii A, B şi C. 

a. Un compus A cu formula moleculară C,oH,O prezintă absorbție în IR la 1 700 cmt; 
în spectrul RMN (5, ppm) are semnale la 7,2 (singlet, 5H), 3,6 (singlet, 2H), 2,2 (cuartet, 28), 
1,0 (triplet, 3H). Compusul nu dă reacție- haloformă. 

b. Un compus B este izomer cu A, El prezintă absorbție în IR la 1710 cm, În spec- 
trul RMN prezintă următoarele semnale (8, ppm) 7,2 (singlet, 5H), 2,8 (multiplet, 2H + 2H), 
2,0 (singlet, 3H). Compusul dă reacţie haloformă. 

c. Un compus C cu formula moleculară Cpl, are o absorbţie in IR la 1705 cm! 
iar în spectrul RMN prezintă semnale (5, ppm) la 2,2 (singlet, 3H), 3,5 (singlet, 2H), 7,1 
(muttiplet, 5H). Compusul dă reacție haloformă. 


w 
d 


5. COMPUŞI CARBONILICI II. COMPUȘI G ARBONILICI 
NESATURAȚI 


25.1. CETENE 


25.4.4. CLASILICARE. NOMENCLATURĂ 


Compuşii organici care conțin în moleculă legături duble C=C şi 
C=0O cumulate se numesc cetene (de la primul termen al seriei, cetena, 
CH.=0=0). Derivaţii monosubstituiţi ai cetenei se numesc aldocetene, 
prin analogie cu aldehidele; derivații disubstituiți ai cetenei se numesc 
cetocetene (prin analogie cu cetonele). 


R-—CH=C=0 RaC=C=0 
Aldocetenă Cetocetenă 


25.1.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Cetena, CH,CO, termenul reprezentativ al clasei (descoperită de 
H. Staudinger, 1905) are structură similară cu alena (v. § 9.2). Planurile 
celor două legături duble cumulate sînt perpendiculare (fig. 25.1). Atomul 


Fig. 25.1 —Struclura 
cetenei, 


de carbon central este hibridizat sp. El este unit cu un atom de carbon 
sp* şi cu un orbital p al oxigenului prin legături o. Ceilalţi doi orbitali p 
ai carbonului central sp (aflaţi la unghi drept) se întrepătrund, unul cu 
orbitalul p al atomului de carbon iar celălalt cu un orbital p al oxigenului. 
Bleetronii neparticipanţi ai oxigenului se află în ceilalți doi orbitali, p şi s. 

Cetena este o moleculă polară. Cele două legături duble netiind 
conjugate, se comportă în reacţii independent. Legătura C==C dă reacţii 
de eicloadiţie ; legătura C=0 dă reacții de adiție (v. mai departe). 
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25.1.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Metode generale de sinteză de aldocetene și cetocetene 
a. Eliminarea de bidracid din cloruri acide 


3 
R—CH2- COC + NR, —> R—CH=C=0 + HNR; |C 


d 
GOCI E NR, => Pa0=0=0 + BNR JCI 


Prin tratarea clorurilor acizilor carboxilici cw ainine terțiare (tri- 
etilamină, piridină) în solvent inert, la rece, se elimină acid clorhidric 
(captat de amina terţiară) şi se formează cetene. 

Din clorura acidului dieloracetic se obține dicloreetena..:: 


CCH- CO—C —>. ClC=C=0 


„Din clornra acidului , ciclobutilacetie. se obține ciclobuțilcetena: 
„(0 getocetenă). îi N : Pre aiii 


i ee a iza cea 3 pak ae 


b. Prin dehalogenarea halogenurior acizilor ataiogenah 


Rc—co- x" RC=Ç=0 
| 
xX 
X = Cl, Br 
Formarea de cetene prin tratarea Bălogurilbie acizilor” halogenaţi 


cu praf de zine este din metodele elăsiee' de ‘Obținere “d cetene 
(E. Staudiniger, 1905). Se obţin! pe'-această ‘calè -aldo- gi eetocetenă.: 


CH,—CH-—C0—Br —> CH,—CH=C=0 


Metilcetenă 
it co Br ==> (CH,)aC=C=0 


Br near „ Dimetilcetenă 


B. | Metode pentru sinteză; cetenei 


Cetena se--obţine: prin descompunerea, termică. a acetonei. În acest 
scop se tree vapori de acetonă peste:0 spirală, de sirmă „ineandescentă sau 
prin tuburi de oţel încălzite la 700%: - : 
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Formarea cetenei din acètonă esto o reacţie homolitică cu 
mecanism înlănțuit. 
Reacţii de inițiere 
d) . CH, —C0— CH, — H; + caco 
CHECO? — CH; + CO 
“Reacţii de propagare 
CH; + CH,—CO—CH, —> CH, + “CH CO— CH, 
"CH—CO-—GH, -——> CH,=C=0 + CH} 
b. Deseompunerea, (deshidratarea) acidului acetic 


700° ' 
CH,— COOH > CH,=C=0 4 HO 


Iniţiator : fosfat de etil 


Prin trecerea, vaporilor de acid acetic în tuburi de oţel, Ia '700—800, 
în prezență de urme de fosfat de etil (ca iniţiator) se, formează cetenă, 
Din acid propionic se obţine metilcetenă. 


Cetena (gaz) se captează direct în substanțe cu care urmează să 
veacţioneze (v. mai departe). 


C. Metode speciale pentru termeni reprezentativi 
a. terţ-Butiloianceiena, este, spre deosebire de celelalte cetene, 
<onservabilă, în mediu inert. şi anhidru (H. Moore, 1970). 
„terţi -Butilciancetena; se obține din di-terț-butil- diazidockinonă prin 
«descompunerea, termică, (la fierbere în. soluţie benzeică,). 


E . g A RR ? ta E ata f 
i x AN -Gi J LAN AN; $ $ E i ro $ 
Maria ba, A a 
A A ud X EVA age la, 
ô g 


“b. Difenilcetena se obţine din hidrăzonă' benzilului prin > "oxidare 
gu HgO la diazoderivat şi descompunerea, termică, a acestia. 


d . 
a NI E ia, a A ad nL CsHg— C—C -—CsHs 
"MANN 0 N? O 


m CeHs—ëË—C—CsH m “Ceh C=C(CoHs) - 
b „să Ce 
R i 
N N 
CgHs i , 
Nc=c=0 + =N: 
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25.1.4. METODE. INDUSTRIALE PENTRU FABRICAREA CETENEI 


Cetena se fabrică în cantităţi mari prin descompunerea pirolitică 
a acetonei şi a acidului acetic ;, reacţia implică mari dificultăţi de ordin 
tehnic. Cetena se utilizează pentru prepararea anhidridei acetice şi a 
esterului acetilacetie. i i 
Pa 


25.1.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Cetena este un gaz cu p.f. —41°; dimetilcetena are p.f. +345 iar 
difenilcetena are p.f, 120°/3,3 mm. TE 

Cetena și 'aldocetenele sînt incolore; cetocetenele sînt; colorate 
(galben; difenileâtena este roșie), . 


25.1.6. REACȚII ALE CETENELOR 


A. | Reacţii de adiție'la grupa C=0 ` 
i a. Adiţia apei te 


i ui : : o 
PE: J 
RC=C=0 + LO — Ro 
| OU 
H. 


Cetenă pi © Acid „ic i, 


Cetenele, pôt fi considerate antidride monomoleculăre (superanhi- 
dride) ale acizilor carboxilici. În prezența apei trec în acizi carboxilici. 
AJdocetenele sînt måi reactive decit; estocetenele. i 

Adiţia apei are probabil ca intermediar cationul vinilie care cap- 
tează apa şi trece în diolul geminal, un enol instabil ; acesta trece în forma 
tamtomeră, acidul carboxilic. 


+ HO 
CH=C=0 + Ht 2 CH=C-0H ea d CH,=C—0H —> CH,;—C=0 
OH ou 
b. Adiţia, compuşilor cu hidrogen activ la cetenă duce, la derivați 
funcționali ai acizilor. Cetena funcționează ca un agent de acetilare, dînd 
restul CH,—CO. 


=0 + HO-—CH, > . CH,—COOCH, ~ Ester 
Acetat de metil 


CH =C=0 + HOOC—CH, > CH, CO—0—CO-—CH, Anhidridă 
- Anhidridă acetică 


CH, =0=0 + NH, —— CH;,— CONH, Amidă 
Acetomidă 

CU, =0=0 + HAN Cati, —> . GH3— CONHG, Hs Amidă substituită 

E Acetanili dă (Acilamină) 
CH, =C=0 + HCI ==> CH,— COC Clorură acidă | 

7 Clorură de acetil 
CH =C=0 + Cl, — CICH, — COC Clorură de acid 

K Clorură de cloracetil a-halogenat 
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B. | Reacții de'cicloadiții i e. 


N7 | 
CH, C CH 

i — i — JI 
N i ÐŅ f Co Y 


Legătura dublă C=C din cetene dă reacţii de cicloadiţii cu legă- 
tura dublă din alchene sau cu legătura triplă din acetilene, formînd deri- 
vaţi de ciclobutanonă, respectiv de ciclobutenonă.De ex. din difenilcetenă 
şi stiren se obţine o ciclobutanonă (H. Staudinger, 1920) 


(CEH )aC=CO . (CH) C—C ' 
4 > | ! 
CH — CH=CH, CEH CH CH 
Din terț-butilciancetenă şi fenilacetilenă se obţine o ciclobutenonă, 
(M. Gheorghiu, M. Avram, 1973). 
CN CN 
| ! 
(CH C—C=C0 —> (CH G-co 
iol 
CH —C= CH CHI — C=CH 
Adiţia cetenelor la sisteme biciclice norbornenice duce stereoselectiv 


la ezo-ciclobutanone cu schelet norbomanie (M. Gheorghiu, L. Pirvu- 
lescu, Č. Drăghici, 1977) 


C CN 
/ sa, 
A ç S 


C. Dimerii cetenelor . 
La conservare, în absenţă de alţi reactivi, cetenele reacționează 
cu ele însăşi, dind dimeri. Dimerizarea aldocetenelor ia un curs diferit 
de cea a cetocetenelor. 
Dimerul cetenei are structura unci B-lactone nesaturate. 
CH, =C=0 CH, =C—0 
Sr f 
H,C=Co H,C— CO 


Dimerul cetenei are utilizări industriale ; cu alcool dă ester acetilacetic 


+ CHOH —> CH,—CO—CH,— COOCH, 
1C—CO 
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Cetocetenele dau dimeri cu inel ciclobutandionie. De ex. dimetil- 
cetena dă tetrametilciclobutandionă, 


(CH), C=CO (CH),C— CO 
— I 
OC=C(CH,), OC—C(CH,), 


25.2. „COMPUŞI SeA a, B-NESATURAȚI | 


3 i 


25.2.1. ca ASIF ICARE. NOMENCEAT RU. 


Numele cămprișilor e carbonilici nesaturați se formează după regulile 
generale. Poziția legăturii duble se marchează prin cifre sau prin literele 
alfabetului grecesc, începînd cu atomul de: carbon învecinat cu grupa: 
carbonil. 


CH,CH=CH-—CH=0 CH,— CH= CH—CO-CH i 
2-Butenal 3- Pentenonă- 2 
«,B-Butenal «;8-Pentenonă-2 


Numeroşi reprezentanţi au numiri comune : 


CH, =CH—CH=0 „CH — CH=CH-CH=0, CH; CH=CH—CH=CH-—CH=0 
|o Propenal ..." : A Butenal .:: E Hexadienal 
Acrolcină Aldehidă crotonică Aldehidă sorbică. ` 


CA, — CH=CH—CH=O (CH,)C=CH—CO— CH, CH, CH=CH—CO— CH, 


Aldehidă cinamică Oxid de mezili! Benzilidenacetotenonă 


Ghalconă 


25.2.2. STRUCTURĂ, PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Între electronii z ai legăturii duble C=0 şi electronii n ai grupei 
C=0 există conjugare. Grupa C=0 este capabilă să accepte electronii 
legăturii duble la oxigen, care capătă polaritate negativă iar atomul de 
carbon din poziţia P, de la capătul sistemului conjugat, capătă polaritate 
pozitivă. Ponderea structurii dipolare este, semnificativă. Ea, se manifestă 
în proprietățile fizice şi chimice ale, acestor compuși. 


ct PI 
R—CH=CH-CH=Q: e R>CH—CH=0-ġ: - 


Distamţele interatomice C—C (sp2—sp?): sînt mai scurte în aeroleină 
(1,46 Å) decit cele din alcani (1,54 Å), parţial din cauza conjusării și 
parțial din cauză tipului de hibridizare. Momentul electrie al aldehidei 
erotonice este de 3,54 D, mai mare decit al aldehidei: butirice (2,74 D) 
fără conjugare extinsă. 
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‘Compuşii carbonilici œ B-nesaturaţi pot adopta doùă 'çonformații : : 
s-cis işi 's-trams. 


j Y 
Eo eX 
R Ra RTR 

S- -trans N sala 


Cetonele î în care Ra este un atom i de hidrogen. sau aldehidele în 


care R, este hidrogen adoptă conformaţia s-trans. Dacă Ra și R, sînt 
grupe alchil cu volum mai mare, molecula adoptă conformaţia s-cis. 


METODE DE SINTEZĂ 


25.2.3 A 
Metoda de sinteză a compușilor carbonilici a,f-nesaturaţi, cu 
aplicaţiile cele mai generale, este condensarea crotonică a'aldehidelor şi. a 
cetonelor, reacţie care a fost discutată în paragraful 24.6.1.0. Alte metode 
awla bază reacţii de oxidare ă alcoolilor nesaturaţi. sau. reacții de: dehidro- 
halogenare a compușilor: f-halogenocarbonilici.: .. - sia 


“A. ] Oxidarea alcoolilor nesaturați 


R—CH=CH—CH,OH > R-CH=CH-CH=0 


Condiţii: MnO, în solvent inert, CrO, -piridină în CHCl, 


"Deoarece legătura dublă cS -c este sensib la agenți oxidanți; mai 
energici, utilizați pentru oxidarea alcoolilor la aldehide; sau cetone (bicro- 
mat, acid eromic`ete.), pentru oxidarea alcoolilor, nesaturațti:la compuşi 
carbonilici nesaturati: se utilizează agenți de oxidare mai blînzi, în -solvenţi 
inerți. (MnO, în în, hidrocarburi sau complex CrO,-. piridină; în. elorură - de 
metilen). -~ iri : : i T S 

i CHIC CHOH — CH =CH- cH=0 


t 


reteta se aplică la oxidarea alcoolilor „acetilenici. 
CH=C CH, oH —> Cazi i ¢ 7) i 
Alcool Aldehidă  Î 
proparsilic i propargilică 
B. Prin reacții de eliminare 
„a Eliminare de hidracid din p-nalogenooeionie 


R:COCI ` NR; fi : 
RGC, -pa R= CH CH,— COR’ $ R=CH cH co-R’ ! 
is | zi 


a 
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Prin, adiția clorurilor, acide. la alchene, se formează B-elorcetone 
(v. $24.3.1.c.) La tratare cu baze (de ex. trietilamină) se elimină hidracid 
şi se formează cetone c,B-nesaturate. 


Ixi ~n _-CO—CH, CO—CH 
ae a E di DEE | i 
L ) + CH—coc === |] —— le Ca 


b. Acroleina se obţine prin eliminare de apă din glicerină, în prezenţă, 
de acid :sulturic. i 


CHOH : CILOIIL + CI1O0H CH, 


| -H0 | 
CHOR —> CH mie CI —— CH 

Ii 
CHOH CH- OH CH=0 CH=0 


25.2.4. METODE INDUSTRIALE 


Acroleina sau aldehida acrilică se obține industrial din` glicerină, 
şi acid sulfuric, de obicei fără izolare (v. sinteza Skraup, $ 31.4.3.A.a.). 

Un procedeu catalitic constă în condensarea formaldehidei cu acet- 
aldehidă în prezenţă de silicat de sodiu. i 


25.2.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Aldehidele şi cetonele «,ß-nesaturate sînt substanţe lichide sau, 
termenii superiori, solide. 

Acroleina (p.f. +52°})} are miros înecăcios. Crotonaldehida (pi. 
102°) are miros aromat. Aldehida cinamică (p.f. 128°/20 mm) este un ulei 
cu miros de scorţişoară ; serveşte în parfumerie. Benzilidenacetona, chal- 
cona, este cristalină, p.t. 58°, p.f. 345°; este galbenă din cauza conjugării. 
Aldehida propargilică, CH=0— CHO (pi. 60%), are miros înţepător. 

Spectrele compușilor carbonilici a,8-nesaturaţi sînt caracteristice. 

Spectre IR. Vibraţiile vo şi ve.c au loe cu frecvenţe mai mici 
decit în molecule cu legături neconjugate. Frecvența vco este cuprinsă între 
1 690—1 700 cm™t, În cetone cu conformajia s-cis frecvenţa vco este de 
1 680—1 695 cm iar ve.c de 1 610—1 620 en. În conformaţia s-trans 
vco este de 1 680 em! iar voce de 1620—1 635 cm. 

În spectrele RMN protonii olefinici apar dezecranaţi : 


0=CH-—CO-— la 3 5,8—6,7 ppm; —CH=0—CO— la 36,5—7,8 


ppm. 

În. spectrele UV, la aldehide şi cetone a,f-nesaturate, benzile de 
absorbţie sînt deplasate spre lungimi de undă mai mari decit în alchene 
sau în compușii carbonilici simpli. 'Franziţia n —>n*({e~100) produce 
absorbție la 300—350 nm; tranziţiile => x* (s = 10 000—18 000) sînt 
la 207 —215 nm. 
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25.2.6. REACȚII ALE COMPUŞILOR CARBONILICI a,fB-NESATURAȚI 


Compuşii carbonilici a,p-nesaţuraţi dau reacţii de. adiţii în pozi- 
tiile 1,2 şi 3,4 (adiţii normale) şi reacţii de adiţii în pozițiile 1,4 (adiţii con- 
Jugate), în funcţie de reactant. i i 


2 3 lz 
—CH=CH— C =0w 


"et int) 
N y 


A. | Adiţii electrofile 
a. Adiţia de halogeni. Adiţie 3,4 


4 3 2 1 
R—CH=CH—CH=0 4- X, > R—CH-—CH-—CH=0 


NXN =C, Br 


Adiţia de halogeni are loc în pozițiile 3,4 la legătura dublă C=C 
deoarece grupa carbonil nu are afinitate pentru halogeni. 


CH, =CH—CH=0 + Br, —> CH,—CH-CH=0 
l | 
Br Br 


b. Adiţii de hidracizi. Adiţii conjugate 1,4 


R—CH=CH-—CH=0 + HN > R—-CH—CH—CH=0 
l 
X 


X = Cl, Br, I 


Adiția de hidracizi are loc în așa fel încît halogenul să ocupe pozi- 
tia 8, cea mai îndepărtată de grupa carbonil. 


CH =CH-—CH=0 + HCO —> (1—CH,— CH CH=0 


(CHa C=CH—CO— CH, + HBr —> (CH)C—CH,— CO— CH 
| € 


Br 


Mecanisnul adiției de hidracizi la compușii carbonilici a, f-nesa- 
turați implică în prima etapă fixarea unui proton la oxigenul carbonilie 
(acesta este mai bazic decit un carbonil obişnuit datorită conjugării). În 
cationul conjugat astfel format există două structuri limită cu sarcini 
pozitive la C respectiv C, ca în orice sistem alilic. Reacţia cu anionul 
hidracidului se va produce deci în aceste poziții. 
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Adiţia, 1,2 duce la un produs de adiţie nestabil care elimină nucleo- 
filul (anionul acidului) şi reface cationul conjugat, stabil. 

Fixatea nueleofilului la carbonul din poziţia B, la celălalt capăt al 
sistemului: conjugat, duce la un enol. Reacţia nu este reversibilă, 'enolul 
format trecînd în tautomerul stabil, carbonilie. Formal, reacţia pare o 
adiţie a hidracidului la legătura dublă 0=0 în care protonul se leagă de 
carbonul vecin cu grupa carbonil. Adiţia 1,4 este controlată termodinamic, 
de stabilitatea mai mare a produsului final. 


RC=CH--CH=0 + H* 


1l 


+ 
R,C=CH-0H=0—H 


t 


` i R E S J ou 
RC=CH—CH—OH + N” > R,C=CH-CH 
X 


Adiţie 12 


t 


+ bah . Su i ` A 
R,C-CH=CH>0H + X —> RC-—CH=CH-—-0H 


 Adiţie 14. 


Ae ioa 58 RS 
Cation conjugat Enol 


l 


i Rue Cap Ce 
xX 
Carbonil 
B. |. Adiţii de reactanți nucleofii, Adiţii în poziția f 
l R-CH=CHËCO-R + HY i 


> R—CH-CH,—C0—R 


+ 
HY = HCN, NH, H,NR, 


Reactanții nucleofili se leagă de preferință de atomul de carbon 
din poziţia 6 a sistemului carbonilie «,B-nesaturat, care, datorită conju- 
gării, este pozitivat. Cetonele a,f-nesaturate reacționează aproape exclu- 
siv în acest fel. Aldehidele dau și reacţii de adiție la grupa carbonil (adiţii 
normale, neconjugate). 


CH; — CH=CH- CO CH + HCN m> CoH; — CH= ÇH,— CO~ CoH 


a N 
Formarea produsului de adiție a ionului cian în poziția 8 este con- 


trolată termodinamic de stabilitatea mai mare a produsului final și de sta- 
bilitatea anionului intermediar (anion enolat, conjugat). 
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ZAO CN 
Ne=c—t=o e aa să 
dă ce 
je Anion alcoxid 
` nestabilizat 
~ 
atei, 
e aul i Coi 
i 
t 
fi ` CN H 
A Il 
—C—c=0—g: - Cc (Lo Lou C—0—c= 
EE a II | |v ode e 
Anion enolat Enoi Cetonă 
stabilizat prin 
conjugare 


C. Adiţia compuşilor organo-metalici 
j a s 


, a. Compuşii organo-litici se adiţionează exclusiv la grupa carbonil 
dînd alcoolii corespunzători. 


CH=CH- CO—CH, + CHLi —> CH=CH- CCH, 

| 

OH. 
| b. Compuşii organo-magnezieni dau produşi de adiţie 1,2, la grupa 
caxbonil formînd alcooli, şi produși de adiţie conjugată 1,4, cu fixarea 
radicalului organic în poziţia B, formînd compuşi carbonilici saturați 
p-substituiți. Preterinţa pentru adiţia, 1,2 saù 1,4 este influențată de fac- 
tori sterici, 5 

În aldehida crotonică atât carbonul carbonilie cât şi carbonul ole- 

finic din poziția p sint degajați steric. În reacția cu iodură de metil-magne- 
ziu se formează produşi de adiție 1,2 şi 1,4. 


CH3—CH=CH—CH==0 +  CHMgI = CH3—BH=CH=—CH—0H  Adiţie 1,2 


Cuci CH3 


„CH3—CH-—CHz—CH=0 


Adiție 1;4 
f CH 
Dacă reacția de condensaré cu compusul organo-magnezian se 
face în prezență, de CuCl, se obține numai produs de adiție 1,4. În adițiile 
catalizate de clorura cuproasă reacționează, compusul  organo-cupric, 
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voluminos, care dirijează reacţia în 6. De ex. în reacţia ciclohexenonei cu 
metil-litiu și clorură cuproasă reacţionează (CH3)CuCI, exclusiv în $B. 


$ 


:CH3 


CO © oui oH >g 
o | i 
Pa S ie T 
f | = T 
SA E AN Ch E Aia 


Compuşii carbonilici «, f-nesaturaţi cu substituenți în poziţia £, 
care împiedică. accesul reactantului la centrul de reacţie nu dau adiţii 
: AA ARE R z: 
conjugate şi reacţionează ca un compus carbonilic normal. 


CH, CH, CH, CH, 
a / ă + CH,MgI o i / i 
P + CH;Mg m € 
CH, CH=0 CH, CH —CH, 
| 
OH 


D. | Adiţia anionilor enolat. Reacţia Michael 


| 

R-CH=CH—CH=0 + HO—CO—R' — R=—CH-—CH,—CH=0 
i | 

—G—Co-—R' 


Condiţii : catalizator C,H; ONa 


Anionii conjugaţi ai compuşilor cu metilen activ (ester malonic, 
esteri f-cetoniei, compuşi carbonilici etc.) se adiţionează prin adiţie 1,4 
conjugată la sisteme carbonilice «, f-nesaturate dind final produși carbo- 
nilici saturați (L. Michael, 1887). 

Reacţia esterului malonie cu acroleina are următoarele etape : 


a. (ROOCCII + C, H07 = (ROOCCH: + G, H,OH 
Ea AÑ 
b. (ROOC)CH:— + CH, Cart CHLO, —> (R000C)}CH—CH,—CH=CH— 07 
i 


` t Ce HOH 
> (ROOGACH-— CII,—CH=CH-—0H 


e. (ROOC),CH— CE, CH=CH- 07 = 


d. (ROOC),CH— CH, —CH=CH-—O0H —> (ROOO,CH-— CH, CH, —CH=0 


Etoxidul de sodiu se utilizează în cantităţi catalitice (spre deose- 
bire de alte reacţii cu ester malonic sodat) deoarece se reface în reacţie 
(etapa c). 

Condensarea Michael poate îi precedată sau urmată de o conden- 
sare aldolică. Astfel, în condensarea acetofenonei cu benzaldehida se 
obţine benzilidendiacetofenonă. Prima etapă este o condensare aldolică- 
“crotonică. ducînd la benzilidenacetofenonă care este apoi urmată de o adi- 
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ţie Michael a anionului acetofenonei la sistemul a, B-nesaturat al benzili- 
denacetofenonei. 


CH, CEO + CH,—CO-—CH, — CH; —CHȘCH- CO—CH, 

CHy— CH=CH— CO— CH; CH,—CO— CH, 
A — CH cu 

HC—CO—CH, CH — CO — Co Hg 


La condensarea ciclohexanonei cu metilvinilcetonă are loc întâi o 
condensare Michael cu formarea ciclohexanonbutanonei urmată de con- 
densarea aldolică a grupei metil a butanonei cu grupa carbonil a ciclo- 
hexanonei ; rezultă 9-hidroxi-2-ceto-decalină (reacţie de anelare Robinson, 
v. întrebări). 


E. | Reducerea compușilor carbonilici «, G-nesaturaţi 
DE Pr m mi 1e 


N R—CH=CH—CH—R 


| 
OH 


R— CH=CH— CO--R 


b. 
—>  R—CH— CH, —CH—R 


OH 


Condiţii: a. H,/Pd; b. H,/Pt sau LiA1H, NaBH,; c. Na/NE 
LIAIN; + AICI, (ATH Pha: NABH, FS: NaN, NayEtanol, 


Compuşii carbonilici «, B-nesaturați pot fi reduși selectiv la legătura 
C=C sau C=0 sau neselectiv la ambele grupări; de aceea este esenţială, 
alegerea condiţiilor de reacţie. 

a. Hidrogenarea catalitică, în prezenţă de Pd duce la reducerea 
preferențială a legăturii 0=0; în prezenţă, de Pt se reduce întîi legătura 
C=C apoi și grupa 0=0. i 

. 3. Reducerea cu hidruri complexe, de ex. LiAlH,, la rece, duce la 
alcooli nesaturați (prin adițianucleofilă a ionului HI: în poziția 2 ; v. §24.2.6.B). 

c. Reducerea cu metale în curs de dizolvare (Na, Li) şi donori de 
protoni (NH;, etanol) realizează reducerea legăturii duble 0=0, ceea ce 
la alchenele simple nu este posibilă. 

i Metalul cedează un electron oxigenului carbonilie formînd un anion 
radical (adiţie conjugată 1,4), care primeşte un nou electron, dînd un dia- 


13—c. S6 27 
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nion. Prin protonarea acestuia rezultă un enol al compusului carbonilie 
care trece în forma tautomeră, stabilă. 
A = z a= syt ! 
SEL cit; + 26 Në—c=o—ö7 H —c—c=0—0u 
ali A ie. i |l 


H 


25.3.  CHINONE 


Chinonele sînt dicetone «, B-nesaturate ciclice cu inel de şase atomi 

prin a căror reducere se obțin dihidroxiderivați aromatici. 

le) Cea mai simplă ehinonă este para-benzochinona numită, 
| _—usă în mod curent chinonă (fig. 25.2). 


P 25.3.1. NOMENCLATURĂ 
| 1234 A Pi ; 
o Numele chinonelor se formează din numele hidrocar- 
Fig.25.2—Stru- PUN aromatice prin adăugarea termenului chinonă, ca 


tura chimonci, sufix. Pozițiile grupelor carbonil se notează prin cifre sau 
prin notaţiile parae şi orto; meta-chinone nu pot exista. 


9) (9) 
I Ae tat il 
M Pa) CH3 
So 
i li 
8) O 
para -Chinonă orto-Chinonă Toluchinonă 
[6] [0] 
li i] 
Și A 
. o oP 
il . 
o A 
a ; 
14-Naftochinonă 1,2-Naftochinonă amfi-Naftochinonă 
Q : $ 
A | 
SS TaN pa 
£) EN a = 
i 0 9 
ZN 
0 ó 5 
Antrachinonă - Fenantrenchinonă amfi-Fluorochinonă 
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25.3.2. METODE DE SINTEZĂ 


. Chinonele se obţin prin reacţii de oxidare ale ditenolilor și ale amino- 
fenolilor sau prin oxidarea hidrocarburilor. Drept agenţi dé oxidare se 
utilizează agenţi oxidanţi energici (bicromat de potasiu și acid sulfuric) 
în cazul para-ehinonelor, mai stabile, agenţi oxidanţi blinzi (Ag,O în solu- 
ţie eterică anhidră sau Ce!Y în apă) în cazul orto-chinonelor, instabile. 

Prin oxidarea hidrochinonei se obține chinona; din pirocatechină 
se obține orto-chinona. i i i 


=0 


Naftochinona se obține prin oxidarea «-naftolului sau a 1,4-amino- 
naftolului. : 


OH ? on 
š 5 ji 
A — É | (ăi _ e | Ş 
N NS Ag 
| i 


Antrachinona se obţine prin oxidarea antracenului (cu bicromat 
sau cu aer în prezență de catalizator de pentoxid de vanadiu) sau prin 
sinteză, de ciclu; această cale din urmă se utilizează pentru a obţine deri- 
vaji substituiți ai antrachinonei, cu grupe alchil sau halogen, inaccesibili 
prin reacţii directe. Un exemplu a fost descris la sinteza antracenului, 
v. $12.3.B. 


SERE 9 
| | co 
KaCra07 H2S0, 
aer/V20s COOH 
|! 
9) 


Oxidarea 2,7-dihidroxifluorenului duce la fluorenchinonă (0. D. Neni- 
escu, M. Avram), iar a 4,4'-dihidroxibifenilului la ditenochinonă. 


HO P O; o Se =(= = 


196 25. Compuși carbonilici nesaturaţi 


25.3.3. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Chinonele sînt substanțe frumos cristalizate, colorate de la galben 

pînă la roşu închis. 2 

p-Benzochinona formează, cristale galbene, p.t. 116%, volatile (este 
antrenabilă cu vapori de apă şi sublimă chiar la temperatura camerei) ; 
are miros înțepător. o-Benzochinona (roşie) este instabilă ; nu este vola- 
tilă. 9,10-Antrachinona (slab gălbuie) este deosebit de stabilă; distilă fără, 
descompunere (p.f. 377%, p.t. 286%) şi este insolubilă în solvenţii uzuali. 
9,10-Fenantrenchinona (gălbuie) este de asemenea stabilă (p.f. peste 360%). 
2,1-Flmorenchinona (roşie) este instabilă, 
Ă spectrul infraroșu chinonele se caracterizează prin două absorbții 
între 1 587 şi 1 695 cm 1. Banda, cu frecvență mai înaltă aparţine vibraţiei 
grupei carbonil. Ea este şi banda de absorbţie cu intensitatea; cea mai mare. 

____ Benzochinofiele absorb între 1 660 și 1 690 cm. Substituenţii atră- 
gători de electroni produc o mărire a frecvenţei de vibraţie a grupei car- 
bonil. 1;%-Naitochinona are frecvența vo de 1.675 cm, iar 9,10-antra- 
chinona la 1 678 em. i 

i În spectrul RMN al benzochinonei semnalul protonilor olefinici este 
un singlet la ò 6,75 ppm. 

Ă Spectrele de absorbţie în ultraviolet ale chinonelor sînt; caracteris- 
tice. p-Benzochinona, cu patru grupe cromotore conjugate într-un sistem 
încrucişat, prezintă o bandă de absorbţie de intensitate mare, la 245 nm 
(Emax 25 000), o bandă de intensitate medie la 285 nm {snas 500) şi © 
bandă cu structură fină, de intensitate mică, în vizibil, la 435 nm (smx 20)- 


max 
4,5 pepe e eg a mp 


ao A ale, 


„30 La maia Ai 


log e 


Fig. 25.3. — Spectrul UV al chinonei (în 
soluţie de ciclohexan). 


Ani = 


Benzile mai intense se datorese unor tranziţii z —> z*; banda din vizibil 
este produsă de o tranziţie n —> z* a unui electron neparticipant al grupei 
carbonil (fig. 25.3). 
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25.3.4. REACȚII ALE CHINONELOR 


Chinonele se comportă, ca sisteme nesaturate, dînd reacţii de adiție 
la grupa C=0, C=C şi la sistemul carbonilic «, B-nesajiurat (adiţii 1,4 și 1,6). 


A. Adiţii la grupa carbonil. Reducerea. Una din reacţiile cele mai 
caracteristice ale chinonelor este reducerea lor la hidrochinone (dihidroxi- 
derivații aromatici). După cum s-a arătat înainte (v. $19.6.3.c) reacţia este 
reversibilă; prin oxidarea hidrochinonelor se obţin chinone. Sistemele 
chinonă => hidrochinonă formează sisteme redox, reversibile electrochimic. 


[9] OH 

il i 
O + 2H + 20 = 

il i 

[8] OH 


Transformarea chinonei în hidrochinonă este o reacție de reducere. 
Ea implică, acceptarea a doi electroni și a doi protoni; reacția inversă 
este o oxidare care implică pierderea a doi protoni şi a doi electroni. 
Intermediarul reacției este dianionul hidrochinonei. Acesta ia naştere 
printr-o oxidare în două etape a chinonei cu cîte un electron. Intermediar 
apare un radical anion, decelabil prin spectroscopie de rezonanţă electro- 
nică de spin. 


pă SS E 
Osl- Ols 
$ | Q7 Q) Q 


Acelaşi radical anion se, formează şi la oxidarea hidrochinonei, 


Polenţial redox al chinonelor, E. Sistemele chinonă-hidrochinonă 
se caracterizează, prin aceea, că puse în contact cu un electrod inert, acesta 
capătă un potenţial electric numit potenţial redox al sistemului chinonă- 
hidrochinonă, respectiv. Potenţialul redox exprimă afinitatea chinonei 
pentru electroni, deci caracterul ei oxidant. Cu cât potențialul redox al 
unei chinone este mai mic valoric (E° mai negativ), cu atît chinona respec- 
tivă este un oxidant mai puternic şi, evident, hidrochinona respectivă este 
un reducător mai puternic. O anumită chinonă oxidează, toate hidrochi- 
nonele cu potenţial |redox mai mie decit al ei (v. mai departe citeva exemple). 
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Potenţialul redox exprimă entalpia reacției : 


Chinonă + 2e” + 2Ht —— Hidrochinonă 


Potenţialul redox se exprimă în volţi (tabla 25.1); el depinde de 
concentrația ionilor de hidrogen (de pH-ul soluţiei) şi de concentrațiile 
relative ale chinonei şi ale hidrochinonei. 


Tabela 25.1 


Potenţial redox al unor sisteme chinonă-hidrochinonă 


Chinona E, V | | Chinona E”, V 
1,4-Benzochinonă —0, 699 1,2-Benzochinonă — 0,780 
Metilbenzochinonă —0, 656 1,4-Naftochinonă — 0,470 
Tetrametilbenzochinonă —0, 466 1,2-Naftochinonă —0,580 
Hidroxibenzochinonă —0,599 9,10-Antrachinonă —0,156 
Clorbenzochinonă —0, 954 4,4"-Difenochinonă — 0,954 
Tetraclorbenzochinonă —0, 703 9,10-Fenantrenchinonă —0, 440 - 


Substituenții respingători de electroni (metil) sau donori de elec- 
troni (hidroxil) stabilizează chinona faţă de hidrochinona ei (potenţialul 
redox este mai negativ); substituenții cu efect —I, acţionează invers 
(potențialul redox este mai pozitiv). 

Ohinhidrone. Chinonele formează cu hidrochinonele lor (raport 
molar 1 : 1) combinații colorate numite chinhidrone. Chinhidrona formată 
la amestecarea unor cantități echimolare de benzochinonă şi de hidro- 
chinonă are culoare verde (p.t. 171°). 

Chinhidronele sint; complecși moleculari de tipul donor-acceptor 
(complecși de transfer de sarcină). 

B. Adiţii în poziţiile 1,4. Chinonele dau reacţii ale cetonelor 
«, B-nesaturate. În adiția acidului clorhidric atomul de halogen se fixează 
în poziţia 8 faţă de grupa carbonil. Adiţia are loc în chinona protonată. 


9 E0—H OH ` OH OH 
il VON l | 
OS SS SS ie 
O= O- Ar Ce 
; A Aer Su Ci 
Îl ll. ii d A 
(8) e o 0- „OH 
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Prin adiţia anhidridei acetice în prezenţă de acid acetic (cataliza- 
tor) se obţine triacetilhidroxihidrochinona. 


A 
0 [și 0—H O0 
o i , qQ cf 
CH 0—0—0—CHy + H” == CH tO C—CH, == CHCOOH + CH 
o cĝ—cocs; 0—COCH; 0—cocH; 
Il Ai S 
Q PIDE © K Sos Fws 
0—c—CH 
| | i N ae elle e 
o O 0 ge O 0 
a—0D 
OCOCH a OCOCH, 
| S 
OCOCH; m SOCOCH3 
OH OCOCH, 


Adiţia bisulfiţului de sodiu duce la acizi sulfoniei ai difenolului 
respectiv. 


o n CH OH ui 
ET N p da (© 
== Ba | NE taia | a rca LA 
S2:5—0H DT ZE sosi 
Ji H IN | 
o) 9 e) CH 


În soluție apoasă bioxidul de sulf reduce chinona la hidrochinonă. 

Anilina se adiţionează la p-benzochinonă dînd 2,5-dianilinochi- 
nona. Cu exces de anilină, la temperatură înaltă, reacționează şi grupele 
carbonil; se formează dianilino-chinodianil sau azofenina, de culoare roșie 
intensă. i 


g 9 N— CeHs 
S ANKCsHs T NHCehs 
2 CeHs NH? a | | CI 
CgHsNHi CHE NA 
í i N—CeHs 


Azofenină 
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În adiţia acidului cianhidric se obține cianhidrochinona care este 
oxidată de chinonă (potenţial redox mai negativ). Cianchinona poate adi- 
ţiona o nouă moleculă de HON dind dicianhidrochinonă. 


0 OH [e] O OH 
ji l 
| I| + an — + ( | — i I + 
Q a, a e 
o OH 0 OH 
o . o 
i l [l 
CN 
C + HCN —> 
CN # CN 
] j 
[0] (6) 


C. Adiţii la legăturile duble. Prin adiția clorului, la rece, se formează, 
diclor- şi tetraclor-derivați instabili, care elimină HCI dînd clor-, respectiv 
diclorchinonă. 


i i i 
Suhi p H Hi ci ci 
TON a r c œ c Ci ch 
i Ul — aI Sei Bi Ref 
Sci ci ci ci ci 
il li Il Jl 
e) e) e) © 0 
Clorani! 


Prin clorurarea energică a chinonei (sau a unor compuși aromatici 
care trec în chinonă, de ex. fenol, fenilendiamină) se formează tetraclor- 
chinona sau cloranilul (cristale galbene aurii, p.t. 290°, greu solubile). 

Cloranilul se utilizează ca agent oxidant pentru dehidrogenări în 
condiţii blînde ale derivaţiilor hidrogenaţi ai benzenului (reacţii de aro- 
maizare) ; cloranilul trece în tetraclorhidrochinonă. i 

Atomii de clor din clorehinone pot fi înlocuiţi cu nucleotili (HO, 
RO”, amine, N- etc.). 


bo tai d 


Ciorani! Acid cloranilic 
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„Prin oxidarea legăturii duble din chinonă se obține acid maleic. 
Reacţia, stă la baza sintezei acidului maleic prin oxidarea benzenului cu 
aer, în prezenţă de V,0;, la temperatură înaltă. 


i m 
| COOH co 
O-O- -Q 
? i COOH =c | 
0 NEA 


i D. Sinteze dien. p-Benzochinona este o filodienă reactivă. În reac- 
ţia cu butadiena se obține un mono- și un diaduct. 


Î f j 
+9 09-30 


Cu ciclobutadiena se formează un aduct în care inelul de patru 
este orientat sin faţă de legătura dublă din inelul chinonic (adiţie endo). 
Prin iradierea acestui compus cu lumină ultravioletă, are loc o cieloadiţie 
2-+2 (permisă fotochimic) ; se formează un compus cușcă. i 


2 P 
SEE Ai ) E 
AL: (= 


, P. Suome benzoidă-chinoidă. Trecerea uşoară şi reversibilă din 
starea chinoidă în stare. benzoidă (aromatică) este o proprietate generală a 
sistemelor cu structură chinoidă. sA PR zi | 

Snan osita ee tautomeră cu nitrozofenolul; reacția de transfor- 
mare tautomeră are loc prin intermediul anionului conjugat comun 
(v. $19.6.2.0). e 


0] 


p! 
P = 


:6 6 W7 OH 
| IP 
-Ht S +Ht 
+H? era 
| Re [i 
N= QH NES N=0: N=0 
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"Prezintă tautomerie şi fenilhidrazonele chinonelor. 


E . . ' | | 
= So piii—CaH NO = pai ceno: 
ATA NJ 

H 


oloranţii azoici bazici (substituiți cu grupe aminice, numite grupe 
R e aa de culoare) dau în mediu acid săruri a ru 
culoare este în general mai nueva mai intensă decît a colorantului i 
i utru sau în mediu bazic. A N 
mas p-Aminoazobenzenul, reprezentantul cel mai simplu, formează 
două săruri (doi clorhidraţi) care diferă prin structura lor. . Glorkidratas 
formei azoide (benzoide) este galben ca și colorantul neprotonat. Un æ 
doilea clorhidrat, în care protonul este atașat de azotul grupei az0 i în 
care inelul benzenic a trecut în forma chinoidă, este de culoare inchisa, 


albastră. 


(isi ( im + (azi (in 


Galben Formă benzoidă lazoidă) 
| A galben 


z ` - apt de se + 
Oea OOA 


Formă chinoidă 
albastru 


Cromoizomeria (fenomenul variației culorii în funcţie de structură) 
are aplicaţii practice în clasa indicatorilor. ; , 

Pn T abator uzual, metiloranjul, obținut din reacția de cuplare a 
dimetilanilinei cu sarea de diazoniu & acidului p-aminobenzensulfonio 
(acid sulfanilic), are culoare galbenă în mediu neutru sau alcalin şi culoare 
roşie în mediu acid; în mediu acid structura este chinoidă. 


ICH (pi S-a = a l-ati 
Z a 


k Mediu acid 


i i u neutru 
Mediu alcalin sa roșu 


galben 


Despre indicatori. Indicatorii acid-bază sînt acizi sau baze slabe 
care au proprietatea de d-și schimba culoarea (deci structura) în funcţie 
de pH-ul soluției. da 
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Notind indicatorul, în forma acidă, cu HI, iar în forma bazică cu 
I, în soluţie apoasă există echilibrul: 


HI H+ 


Aplicînd legea maselor (fără a formula intervenţia apei) se obţine 
constanta de echilibru a indicatorului, K;. 


E DO o Ki o 
m > m E E= Kiry 


Din ecuațiile de mai sus rezultă că raportul [HI]/[I7] este funcţie de 
concentrația ionilor de hidrogen, [H+], raport care determină culoarea 
aparentă a soluției. Cînd jumătate de indicator se află sub formă acidă şi 
jumătate sub formă bazică, adică [HI] = [I~], [H+] = K,. O abatere a 
concentrației ionilor de hidrogen [H*] de la valoarea K, provoacă o schim- 
bare a concentratiilor [1] şi [HI] pentru a satisface relația de mai sus. 
Prin schimbarea raportului [HI]/[1-] are loc şi schimbarea culorii. Deoa- 
rece transformarea, are loe treptat, pe un interval, este corect a, utiliza 
termenul de interval de viraj și nu de punct de viraj. Redăm în tabela 25.2 
intervalul de viraj şi culoarea unor indicatori uzuali. 


Tabela 25.2 
Interval de viraj şi culoarea unor indicatori 
i i Culoare 
Indicator iri 
acid bază 
Metilviolet , |Penia- și “hexametilpara: i Ă 
` rozanilina 0,1—3,3 albastru violet 
Galben metil Dimetilaminoazobenzen i 2,9—4,1 roşu galben 
Metiloranj „Acid p-dimctilamino-azo- i 
i benzen-p'-sulfonic 4,2—6,3 roşu galben 
Turnesoi Produs natura! 6,0—8,0. roşu albastru 
Fenolitaleină Lactona acidului: 4,4'-di- 
bidroxitrifenil-carbinol- 
2-carboxilic 8,3—10 incolor roşu 
Galben de alizarină [Acid p-nitzobenzen-azo-| 
R : salicilic 10,1—12,1 | galben portocaliu 
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25.3.5. CHINONE NATURALE 


Numeroase chinone se găsesc în natură. Unele chinone naturale 
sint coloranţi iar altele au acțiune biologică. 


OH 0 Q OH Q 
l l Il 
Oh 
[i ÎI | i 
0] 0 OH 0 
Juglonă Lawsonă Naftazarină 
colorant din colorant din colorant sintetic 
coaja de nucă planta henna roșu 
Q [9] e) OH 
i j 
A | OH HIC OH OE 
N i CH3 OCH; i 
£y [9] 9 
tiocol Fumigatină Alizarină 
colorant din colorant din colorant din 
bacilul tuber- mucegai planta rubia 


culozei 


Întrebări 


@ 25.1. Arătaţi hibridizarea atomilor de carbon din cetenă. 

e 25.2. Arătaţi metode pentru sinteza următoarelor cetene : 

a. metilcetena, b. dimetileetena, c. ciclobutilectena, d. difenilcetena, e. terţ-butilciancetena, 
1, diclorcetena. 

e 25.3. Cum se obţine cetena din a. acetonă, b: din acid acetic? 

e 25.4. Arătaţi reacţiile cetenei cu următorii reactivi : 

a. metanol, b. acid propionic, c. metilamină, d. anilină, e. HCI. 

e 25.5. Scrieţi structurile dimerului cetenei și al dimelilcetenei. Arătaţi cum se obține ester 
acetilacetic din dimerul cetenei. 

e 25.6. Cetenele dau reacţii de cicloadiţii. Arătaţi produşii de reacție cu stilben şi tolan ai 
următoarelor cetene: 

a, ditfenilcetena, b. dielorcetenu, d. terț-butilciancetena. 

e 25.7. Scrieţi formulele următorilor compuși : a. acroleina, Db. aldehida crotonică, c. aldehida 
cinamică, d, oxidul de mezitil, e. chalcona. 

e 25.5. Arătaţi structura electronică a acroleinei. Cum influenţează conjugarea reactivitatea 
față de reactanţii electrofili şi nucleofili? 

e 25.9. Arătaţi cum se obțin următorii compuşi : 

a. acroleina, b. aldehida cinamică, c. aldehida crotonică, d. aldehida propargilică e, oxidul 
de mezitii, î. benzilidenacetona, 

e 25.10. Comparaţi caracteristicile spectrale (IR, RMN și UV) ale următoarelor aldehide : 
CH CHCHaCHO şi CH„CH=CHCHO. 
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Ce se înţelege prin forme s-cis şi s-lruns? 


e 25.11. Arătaţi reacţiile acroleinci și (CU)„C=CH-— CO — C,H; cu următorii reactivi : 
a. HBr, b. HCN, c. CILMgBr, d. CH„(COOR) + CaHONa, e. Hefeat,, f. LIAIH, g. Na+ 
-+ CHOH. 


Scrieți mecanismul reacţiilor. Deliniţi adiția conjugată 1,4. 


ə 25.12. Scrieţi formulele chinonelor izomere ale benzenului, naftalinei, fluorenului antrace- 
nului, fenantrenului. 

e 25.13. Cum se obțin para-benzochinonă şi orlo-benzochinona? 

e 25.14. Propuneţi o metodă pentru a obține 2-nitroantrachinonă. 

e 25.15. Dacă se amestecă in proporții stoechiometrice benzochinonă și hidrochinonă se obţine 
un produs cristalizat de culoare verde. Arătaţi care este structura acestui compus. Cum 
sc numeşte? 

e 25.16. Arătaţi reacţiile chinonei cu următorii reactivi : 

a. HCI, b. HCN, d. HSO,Na, e. CH;NH, f. Cla, g. butadienă (un mol şi doi moli), h. ciclo- 
butadienă. 

e 25.17. Un compus cu formula CioHy0O prezintă următoarele date spectrale: UV 237 nm 
{e = 2:10; IR 1700 și 1630 cm1; RMN (5, ppm) 2,33 (singlet, 3H), 6,70 (dublet, 1H, 
J = 16 Hz), 7,40 (multiplet, 5H), 7,48 (dublet, 1H, J = 16 Hz) 

a. Propuneţi formula acestui compus. Precizaţi stereochimia compusului. 
b. Ce tranziții corespund absorbției de la 237 nm ìn spectrul UY? 
c. Arătați cum se poate sintetiza acest compus. 

e 25.18. Scrieţi alcoolul şi cetona a,fB-nesaturată care rezultă prin reacția Michael urmată de 
<ondensarea intramoleculară aldolică sau crotonică din 2-metilciclohexanonă și metilvinii- 
„cetonă (anelare Robinson). 

e 25.19. Explicaţi motivele structurale care determină instabilitatea ciclopentadienonei şi 
stabilitatea mare a cicloheptatrienonei. 
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26.1... CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Acizii carboxilici au ca grupă funcțională gruparea carboxil, COOH. 
După numărul de grupe carboxil din moleculă, se disting acizi monoear- 
boxilici, di- şi policarboxilici. În funcţie de naiura radicalului hidroear- 
bonat de care este legată grupa carboxil. se disting acizi saturați, alcan- și 
cicloaleancarboxilici, R—COOH, acizi aromatici, Ar-COOH, și acizi nesa- 
turaţi, în care radicalul R conţine una sau mai multe legături duble sau 
triple. Acizii cu legături triple se numesc şi acizi acetilenici. 

Numele acizilor se formează prin adăugarea terminaţiei oic la 
numele hidrocarburii cu același număr de atomi de carbon. i 

După o altă nomenclatură, mai simplă, acizii se consideră ca deri- 
vati ai hidrocarburilor, rezultați prin înlocuirea, (formală) a unui atom de 
hidrogen cu grupa carboxil. Substituentul COOH se desemnează prin pre- 
fixul carbozi sau sufixul carbozilie atașați la numele hidrocarburii. 


CH— COOH CH; — COOH CH, =CH— COOH 

Acid ctanoic Acid fenilmetanoic Acid propenoice 
Acid metancarboxilic Acid benzencarboxilic Acid etencarboxilic 

Acid acetic Acid benzoic Acid acrilic 


În acizii cu catene ramificate sau avind substiiuenţi în moleculă, 
numerotarea poziţiilor începe de la gruparea carboxil, care are prioritate. 

Numeroşi acizi carboxilici au denumiri comune, consacrate. prin 
uz, care se folosesc în cele mai multe cazuri în locul denumirilor raționale 
corespunzătoare regulilor de mai sus. 

La folosirea numirilor comune, notarea poziţiilor se face de obicei 
prin literele alfabetului grecesc, începînd de la grupa COOH. 

Denumirile comune ale acizilor mono- și dicarboxilici sint redate 
în tabela 26.8. 

Denumirile unor acizi aromatici sint prezentate la p. 207. 

Radicalul R—CO se numeşte generic acil. Numele său se formează, 
prin adăugarea sufixului oil la numele hidrocarburii, de ex. propanoil 
pentru CH,CH,CO. Sint în uz și numiri comune ca de ex. acetil, propionil, 
butiril, benzoil, toluil etc. 

Numele ionilor proveniţi din acizi şi al sărurilor se formează, ca şi 
a substanţele anorganice, prin înlocuirea sufixului ic din numele acidului 
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cu at; gruparea carboxilic devine carboxilat. De ex. formiat, acetat, 
ciclobutanearboxilat de sodiu. 


Coon coonH ` COOH ` COOH, 
Z | : Cha o i HC CH 
x~ Son, 

CH; 
Acid benzoic Acid o-toluic Acid m-toluic Acid mesitoic 

COOH ji COOH COOH 

eee Sl 4 QO 
i s 1 
NS, srm S 
COOH 


Acid ‘ftalic Acid izoftalic Acid tereftalic Acid: a-naftoic 
26.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂŢI CARACTERISTICE 


Grupa carboxil, COOH, este formată dintr-o grupă carbonil şi o 
grupă hidroxil, legate de acelaşi atom de carbon. i 

Formal, grupa carboxil poate fi considerată ca fiind formată prin 
eliminarea. unei molecule de apă dintr-un compus cu trei grupe hidroxil 
legate de acelaşi atom de carbon (un ortoacid, instabil). Din acest punct 
de vedere grupa carboxil este o grupă funcţională compusă, trivalentă. 

Grupa carboxil se reprezintă prin formulele : 


Q: C487 
R—cZ iata 22 ale 
E ie 


În gruparea carboxil nu există o grupă carbonil independentă şi 
o grupă hidroxil. Atomul de carbon hibridizat aproximativ sp? utili- 
zează trei orbitali pentru formarea legăturilor c, unul cu carbonul radi- 
“calului organic și doi cu atomii de oxigen. Orbitalul p rămas la carbon for- 
mează cu orbitalii p ai oxigenului: legături. m. În.grupa carboxil există o 
conjugare internă între electronii z ai grupei 0=0 şi electronii p. ai oxige- 
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i i ile limită ini despărțite contribuie 
j i OH. Deşi structurile limită cu sarcini ărțite con e 
mea PASA enli a grupei, conjugarea internă stabilizează &ceastă 
SPA istanțele interatomice (determinate prin metoda sirena. de 
lectroni şi prin metoda razelor X) din acidul formic (și alți acizi). arati o 
inegalitate a lungimii legăturilor C—O. O legătură Po omai a mi 
1,202 Å) iar cealaltă mai lungă aat a kew ain orma i iin m a 
decât legătura C—O din alcooli (1; , prin Ş 
paie de hibridizare. Grupa COOH este plană (fig. 26.1). 


1278. o 
«1,20 i~e ~ 
ud ER = 
FE i um 0 
LUA | Ă 
H 
Acid tormic Anion formiat 
Fig. 26.1. — Structura acidului formic și a anionului 
Ea formiat. 


Asociaţia prin legături de hidrogen. Structura grupei Ge „e 
posibilă unirea a două grupe, prin legături de hidrogen, pentru ma 
dimeri cu structură ciclică. 


Aciditatea. Proprietatea cea mai caracteristică pia acao organici, 
- care justifică şi denumirea lor, este aciditatea grupei % A zi irrito: 
În soluție apoasă, acizii carboxilici reacţio 
paa: RCOOH +H,0 = RCOO + O+ 
Formulind de exeñńiplu pentru acidul acetic ar sira constantei de 
echilibra K, rezultată din legea acţiunii maselor, avem : 


[CHCOOH] _ 3 25. 1077 


K = [CHCOOH] [1,0] 


-1) Î X. Ită 
Jncluzîind concentraţia apei (55,5 mol: 1-71) în constantă, rezultă 


constanta de aciditate, Ka: 


[CHCO07] [H0] _ 4 8.1075 mol- 
— [CH,C00H] 


Ka = 555: K = 


f Fi : : s t 
Valoarea exponentului de aciditate pK, pentru acam acetic este 
dată de relația : 
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PKa = —log Ka = —log (1,8: 1075) = 5 — log 1,8 = 4,74 


Constanta, de aciditate de aproximativ 5 corespunde unui acid slab. 

Apa consumată în reacţie fiind neglijabilă. (din cauza excesului 
mare) reacţia de protoliză apare ca unimoleculară din punct de vedere 
cinetic, corespunzind unui proces formulat ca o disociere. 


CH,COOH 7 CHCOO- + H+ 


Gradul de disociere, «, reprezintă raportul între numărul de mole- 
cule de acid disociate şi numărul de molecule de acid prezente : 


numărul: de molecule. disociate 


numărul total de molecule prezente 


O soluţie de acid acetic 0,1 molară are la 25° e = 0,013 (sau 1,3%). 
. De ex. pentru un acid AH în soluţie apoasă există echilibrul : 


AH + H0 2 HOT + A” 


Notînd concentrațiile speciilor ce apar în ecuaţie (e == mol: 1-1) 


HO] = [A] = «e şi [AH] = (1 — ae şi introducind aceste valori 


în expresia legii maselor se obține expresia legii diluţiei (Ostwald, 1888). 


02 c% o? e 


= (ae 1-a 


Ka 


Metoda electrometrică (sau a pH-ului) constă în determinarea poten- 
ţialului unui electrod cufùundat în soluţia cercetată, în raport cu' un elec- 
trod normal de hidrogen sau un electrod de calomel cu potenţial cunoscut. 

n momentul în care soluţia este nentralizată pe jumătate, concentrațiile 
[AH] şi [A-] sînt egale şi pH = pK, 


[AH] [AH] 


H,0+) = K, H = pKa — 1 
[H0*] “A sau p. PKa — log Te 


Pentru a afla valoarea lui: K, este suficient să: se măsoare pH-ul 

soluţiei -neutralizate pe jumătate. SP y 
Aciditatea acizilor dicarbozilici: În acizii dicarboxilici -cele două, 
grupe iaca disociază independent ; există- două constante de disociere, 
2 ȘI Ko. 5 di. 


> 


1 


HOOC—(CH,)n— COOH + H,O 7} HOOC—(CH,),—CO0- +- H,0* 
K; 
HOOC—(CH;)n — C00--+ H,O E 700C—(CH,;)n— CO0 + H0+ 


Acizii dicarboxilici sînt acizi mai tari decît acizii monocarboxilici. 
Ionizarea primei grupe carboxil este favorizată de vecinătatea celei de a 


- doua grupe COOH, cu efect —I. Acest; efect este cel mai puternic la acidul 


14 — e 86 
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oxalic, care este acidul cel mai tare din serie; efectul scade cu distanţa 
între cele două grupe (tabela 26.1). Acidul oxalic are pK, 1,27 iar acidul 
malonic are pK, 2,85, ambii liind acizi mai tari decit acidul acetic (pKa 
4,74). l r 
Yonul carboxilat inhibă, prin efect de repulsie electrostatică, ioni- 
zarea, celei de a doua grupe carboxil. Constanta de aciditate K, a acizilor 
dicarboxilici este mai mică decit a acidului acetic (la acidul oxalic pK, 
este 1,27 iar pK, 4,27, faţă de 4,74 în acidul acetic). 


Tabela 26.1 


Constante de aciditate ale unor acizi dicarboxilici 


e 


| 
Acid K-105 K+ 105 | pR | PK 
Oxalic 5400 5,4 1,27 ` 4,27 
Malonic 140 0,20 2,85 5,70 
Succinic 6,2 0,23 4,21 5,64 
Adipic 3,7 0,39 4,43 5,41 


Motive structurale care. determină . aciditatea  carbozilului. După 
cum s-a arătat înainte, în grupa carboxil există o conjugare internă în 
urma, căreia densitatea de electroni de la atomul de oxigen de care este 
legat protonul este micşorată. Atomul de oxigen astfel pozitivat face ca 
protonul să fie cedat mai uşor, legătura O—H devenid mai slabă decît 
în grupa OH din alcooli. Un efect de conjugare similar determină acidita- 
tea mai'mare a fenolilor faţă de alcooli (v. § 19.2). 


:0—H 0 
Gy Eis T 
acf a R si = 
CR—H SNÖ—H — || 
+ 
Z 


Prin ionizarea carboxilului rezultă ionul carboxilat. În acest anion 
conjugarea electronilor p ai unui atom de oxigen cu electronii m ai celui- 
lalt atom de oxigen este izovalentă. Cele două structuri limită sînt echi- 
valente, ceea ce înseamnă că repartiția electronilor între cei trei atomi 
implicați în conjugare este uniformă. Din acest motiv, ionul carboxilat 
este puternic stabilizat, fiind mai sărac în energie. 


Co: e + A a O A | 0 
e a — R—C ő; sau R— CKS; š R—Cszgtr2- 


Măsurători de distanțe interătomice la formiatul' de sodiu (şi alți 
ioni carboxilat) arată că distanțele interatomice între cei doi atomi de 
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oxigen și atomul de carbon, sînt; egale (1,27 Å), fiind intermediare între 
lungimea unei legături simple C—O și a unei legături duble C=0 (În 
acidul carboxilic nedisociat aceste legături sînt inegale, v. înainte). 

O consecinţă a acestei conjugări este distribuţia sarcinii negative 
pe doi atomi de oxigen (fiecare avind 1/2 din sarcina negativă), ceea ce 
face ca atracţia pentru proton să fie diminuată, la atomul de oxigen. 

Efectul radicalului R asupra acidității carbozilului. Stabilizarea, 
prin conjugare izovalentă a ionului carboxilat contribuie la aciditatea car- 
boxilului. Grupele respingătoare de electroni, ataşate de carbonul grupei 
carboxil, micșorează stabilitatea ionului carboxilat şi deci aciditatea aci- 


A i £- 
Rela R Cu 

R atrăgâtor de eiectroni R respingâtor de electroni 
stabilizează anionul destabilizează anionul 


mărește aciditatea micșorează aciditatea 


dului respectiv. Grupele atrăgătoare de electroni, cu efect —I, măresc 
stabilitatea acestui anion şi, în consecință, mărese aciditatea acidului 
respectiv. Grupele electronegative (—1) au efect acidifiant şi asupra aci- 
dului nedisociat. Ele atrag electronii legăturii, pozitivînd oxigenul grupei 
carboxil şi deci mărind tendința acestuia de a ceda protonul. 


Tabela 26.2 


Constante de disociere ale unor acizi acetici substituiţi 


Acid pKa 
CHCOOH 4,74 
FCH,COOH 2,59 
F CCOOH 0,23 
CICH, COOH 2,86 
CLCHCOOH 1,26 
CCCOOH 0,64 
BrCH,COOH 2,90 
ICH,COOH 3,18 
NCCE,COOH 2,46 
CELCH,COOH zo aT ai k ` 


Efectul acidifiant al substituenților se transmite prin catene la 
distanță de maximum trei atomi de carbon. Astfel, constantele de acidi- 
tate ale unor acizi clor-butirici, redâte mai jos, ilustrează scăderea efec- 
tului inductiv, cu creşterea distanţei halogenului de la grupa carboxil. 
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Tabela 26.3 


Constante de aciditate ale acizilor clor-butirici 


Acid Ka: 105 pKa 

Butiric CHA CH,CH,COOH 1,5 4,82 
a-Clor-butirie CH,CH,CHCICOOH 139 ` 2,86 
B-Clor-butirie CH,CHCICH,COOH 8,9 4,05 
Y-Clor-butiric „CH,CICH,CH,COOH - 3,0 4,52 


Aciditatea acizilor nesaturaţi și aromatici. Acizii «, B,nesaturaţi şi 
acizii aromatici sînt, în general, acizi mai tari decii acizii saturați. Legă- 


Tabela 26.4 

Constante de aciditate ale unor acizi nesaturaţi 

Acid Ka 105 pKa 
Acrilic ` CH, =CH—COO0OH 5,56 4,25 
Vinilacetic CH =CH--CH,— COOH s 4,62 4,35 
Crotonie CH, —CH=CH—CO00H 2,04 4,69 
Cinamic CH; —CH=CH— COOH 3,65 4,43 
Tetrolic CH,—C=0—COOH 222,8 1,65 


tura dublă, triplă sau inelul aromatic au efect atrăgător de electroni, contri- 
buind la acidifierea grupei carboxil, prin efect —I (întocmai ca și atomii 
de halogen). 


Efectul — al grupelor vinil, etinil și aril.se explică prin caracterul mai electronegativ 
al atomilor de carbon hibridizaţi sp? şi sp (cu 1/3, respectiv 1/2 componentă s) în raport cu 
atomii de carbon sp* (cu 1/4 componentă s). 


Peste efectul inductiv se suprapune efectul de conjugare, care actio- 
nează antagonist cu efectul —I, tinzînd să micşoreze parţial aciditatea 
grupei carboxil. 


PA i: + 8: 
CH— onora ataca CH, —CH —CH=C[ e 
E Său 3 ~ö—u 


Astfel se explică de ce acidul acrilic are o constantă de aciditate 
numai puţin mărită faţă de acidul vinilacetic (8, y-nesaturat). În acidul 
crotonie, grupa OH, cu efect respingător de electroni (+I) acţionează în 
același sens cu efectul de conjugare, 'micşorind aciditatea acestui acid fată 
de acidul acrilic. pr tu i 


Efectul grupelor fenil asupra acidității carboxilului scade cu dis- 
stanța de la grupa carboxil. Acidul fenilacetie. are. pK, 4,31 iar. acidul 
“-fenilbutirie, 4,76 (tabela 26,5). 
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Tabela 206.5 


Constante de aciditate ale unor acizi alifatici fenilați 


Acid Ka: 105 PRa 
CHCOOH 1,8 4,74 
CHCOOH 6,3 4,20 
C,H; CHCOOH $ H A , 3 
CH (CE) COOH „d ; 

aF (CHo) a 470 


C,H (CH,);COOH 


Aciditatea. acizilor benzoici. Acidul benzoic este un acid mai tare 
decit acidul acetic. Diferența mică se datorează conjugării electronilor z 
ai inelului, într-o oarecare măsură, cu electronii grupei OOOH. 


Oc ÂH Oz ÂH i A 
| 
| 
== se ee e 
x 
+ 


Substituenţii respingători de electroni- {efect +I), cum sînt grupele 
alchil, micşorează aciditatea, iar cei atrăgători de electroni (efect —I) 
măresc aciditatea acidului benzoic (tabela 26.6). Efectul inductiv pur 
poate fi observat numai dacă substituentul se află în poziția meta faţă de 
grupa carboxil. Substituenţii cu efect —I dar donori de electroni (efect +E) 
se conjugă cu electronii m ai inelului aromatic. Atunci cînd aceşti substi- 
tuenți se găsesc în poziția para față de grupa carboxil conjugarea are ca 


Tabela 26.6 


Constante de aciditate pKa ale unor acizi benzoici substituiți 


Substituent Y — Ge —- COOH Substituent Y— CH, — COOH 
Y orto | meta | para Y orto | meta | para 
H` 4,20 4,20 | 4,20 
CH, 3,91 4,27. 4,38 CH; 3,46 4,14 4,21 
F 3,27 3,86 4,14 CN „314 3,64 3,55 
a 2,92 3,83 3,97 CF, 3,77 3,66 
Br 2,85 3,81 3,97 OH 2,98 4,08 4,57 
T 2,86 3,85 4,02 ` | f K 
NO, 2,21 3,49 3,42 | | 

il 


efect o micşorarea constantei de aciditate a acidului benzoic. De aceea 
acizii para-hidroxi şi para-metoxibenzoici sînt acizi mai slabi decit acidul 
benzoic. Grupa nitro cu efect inducţiv —I şi cu efect de conjugare —E, 
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acceptor de electroni de la nucleu, produce o mărire a acidității acidului 
para-nitrobenzoic. 


Rao P ENIA 
~ 
pa 
i : 
E et i N 
AANE oo EON 


Efecte sterice. Atizii benzoici orto-substituiți sînt acizi mai tari decît 
acidul benzoic nesubstituit. Valorile acidităților nu, pot fi comparate cu 
cele ale acizilor substituiți în pozițiile meia şi para deoarece substituenții 
din poziţia orto interferează cu grupa carboxil, voluminoasă, defavorizind 
conjugarea, cu inelul benzenic prin împiedicarea coplanarităţii (orto-efeet). 

Ecuația Hammett. Substituenţii din inelul benzenie influenţează, 
constanta, de echilibru şi constanta de viteză a reacțiilor ce au loc la car- 
bonul direct legat de inelul aromatic prin mărirea sau micşorarea densităţii 
de electroni de la centrul de reacție. 

Ecuația Hammett stabileşte o relație liniară, între constantele de 
echilibru termodinamic, K, respectiv între constantele de viteză, k,cine- 
tice, ale unei serii de compuși benzenici nesubstituiți şi pard-substituiţi. 


: log Ky/Ku = op sau log kylku = op 


Constanta c (sigma) este.o constantă a substituentului. Ea exprimă 
efectul de donare- sau. de respingere de electroni al unui substituent ; se 
exprimă printr-un număr cu valoare negativă (donare) sau pozitivă (accep- 
tare) (v. tabela 26.7). Un substituent cu c pozitiv este mai atrăgător de 
electroni decît, hidrogenul, iar cel cu o negativ este mai respingător de 
electroni decit; hidrogenul (hidrogenul fiind luat drept etalon). La determi- 
narea constantei c, constanta p se consideră egală cu unitatea. 


Tabela 26.7 
Constante o Hammett ale unor substituenţi 
i Substituent meta para “Substituent mela para 
CH, —0,069 —0,170 F -+0,337 —0,062 
C(CHa)g —0,100 —0,197 | Cl +0, 373 +0, 227 
C,H; +0,06 —0,01 Br 7 -0,391 -+0,232 
Z CF; 0,430 0,51 I -+-0,352 +0,180 
CN +0,56 -+0,66 OH +0,121 —0,37 
NH, —0, 16 —0, 66 OCH, +0,115 —0,268 . 
COCH, +0, 376 -+0,520 COOH +0,35 +0,41 
N(CHy)a —0,21 —0,83 coo +0,10 +0,13 
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Constanta ọ (ro) este o constantă a tipului de reacţie; ea indică, 
printr-un număr pozitiv, respectiv negativ, cerința de electroni la centrul 
de reacţie. Un p cu semn pozitiv înseamnă că reacția respectivă, este accele- 
rată de substituenţi atrăgători de electroni în poziţia para și, invers, un 
p negativ indică o accelerare a reacției prin substituenţi respingători de 


electroni. o 
e el RAE 
x Í y H y Y 


X măreşte densitatea 


X micşorează densitatec 
de electroni 


de electroni 
~E (-Lj : NO2 ` +I t CH3, alchi! 
i +Ef-1) : OCH}, OH 


În reacțiile în care starea de tranziție are caracter negativ (de ex. 
ionizarea, grupei carboxil, hidroliza bazică a esterilor) efectul de accelerare 
al substituentului Y scade în ordinea Y -= NO, > Halogeni >H > CH. 

. În reacții în care starea de tranziție are caracter carbocationic (de 
ex. solvoliza clorurilor de benzil în condiții SN1, hidroliza acidă a esterilor, 
esterificarea acizilor) efectul de accelerare al substituentului Y creşte în 
ordinea Y = NO, < Halogeni < H < CH. oag 


26.3. METODE DE SINTEZĂ 


Acizii carboxilici sînt produși finali în numeroase reacții de oxidare 
eare au fost discutate înainte. Numeroşi acizi se obțin la scară industrială, 
prin metode speciale (v. § 26.4). În acest capitol vor fi discutate metodele 
de sinteză cu caracter general. 


A. | Metode oxidative 
a. Oxidarea alcoolilor primari 
: OI 
R—CH,OH —> R—COOH 
Oxidarea alcoolilor primari la acizi carboxilici are loc cu agenţi 


oxidanţi ca de ex. permanganat de potasiu sau bicromat de potasiu în 
anediu acid, la cald (v. $18.6.B). 


b. Oxidarea aldehidelor 
6) 
R—CHO —> R—CO0H 
Oz pe. R-CHO x 
R-CHO —> R- á `. 2 R—COOH 
Noon“ i 


216 26. Acizi carbozilică 


Oxidarea, aldehidelor la acizi, cu agenţi oxidanţi ionici sau cu aer, 


în mecanism homolitie, a- fost. descrisă la $24.6.B (v. şi metode indus- . 


triale). 


e. Oxidarea alchilbenzenilor 


Ar—CH,—R —> Ar—CO-—R > Ar—CO0H 


La oxidarea alchilbenzenilor în catena laterală, este atacată întâi 
poziţia benzilică. Cu permanganat, la cald, oxidarea duce pînă la acizi. 
Despre oxidarea cu aer, v. metode industriale şi $11.8.B.b. 

d. | Oxidarea alchenelor 


R—CH=CH-—R' —> R-COOH + HOOC—R’ 


B 

Există numeroase variante experimentale pentru ruperea legăturii 
duble care duc final la acizi (v. $7.6.1.H) şi care pot; deveni, în anumite 
cazuri particulare, şi metode practice de sinteză. 


CHa(CH2),CH=CH(CH),COOH —> CH,(CH,),COOH + HOOC(CH,),COOH 
Acid oleic Acid pelargonic Acid acelaic 


B. | Hidroliza nitrililor 


R-—C=N + HO —> R—COOH + NI}; 
Condiţii : NaOH, KOH ; cataliză acidă 


Hidroliza. nitrililor se realizează prin încălzire cu soluții apoase, 
uneori cu adaos de alcool pentru solubilizare, de hidroxizi alcalini (NaOH, 
KOH) sau de acizi minerali (H,S0,). i 

Nitrilii din seria alifaţică se obțin ușor din compuşi halogenaţi (sau 
uneori din sulfați de alchil) cu cianuri alcaline (reacţie de substituție SN2; 
V. $117.6.2.A) de aceea utilizarea, acestei metode pentru obţinere de acizi 
carboxilici are aplicaţii largi. 


CH;CH,CI -++ KCN —> CHCHCN —> CH,CH„COOH 

i ? A Acid propionic 

CHCH, —> CH;CH,CN —> C,H;CH,COOH ` 
Acid fenilacetic 


Prin această metodă se obține un acid cu o catenă avind un stom 


de carbon mai mult decît compusul halogenat de la care se porneşte. 

Se obțin pe această cale numeroși acizi dicarboxilici. Acidul malonie 
se obține din acid cloracetic și ċianură de potasiu şi hidroliza acidului cia- 
nacetic format ca etapă intermediară. 

HOOC—CH,—Ci + KCN —> HOOC—CH,-CN —> HOOC—CH,—CO0H 
Acid cianacetic Acid malonic TA 


Din 1,3-dibrompropan se poate obține acid glutaric. 


Br- CH,CH,CH,—Br —> NC-CH,CH,CH,—CN —> HOOC—CH,CH,CH,— COOH 
Acid glutaric 
Nitrilii aromatici se obțin din săruri de diazoniu, prin reacție Sand- 
meyer (v. § 22.8.3.1. C); prin hidroliză se obțin acizi aromatici. 
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HNO2 + Cuci 
Ar—NH, >=] Ar—N=N X > Ar—CN —> Ar—CO0H 
sx 


Prin hidroliza nitrilului acrilice (v. § 27.6.4) se obține acid acrilic. 


CH, =CH—CN —> CH,=CH-—CO0H 
Acid acrilic 


C. | Din compuși organo-metalici şi bioxid de carbon 


Co, 

R-X ——> RMgX iy R—COOMgX —> R—COOH 
CO, 

Ar—-X — ArMgX ——> Ar— COONMgX —> Ar—CO0H 


Compuşii organo-magnezieni, alifatici şi aromatici, se formează 
prin tratarea compuşilor halogenaţi cu magneziu metalic, în eter anhidru. 
Prin introducerea, în această soluţie, de bioxid de carbon uscat (gaz sau 
solid) are loc carbonatarea ducînd la sarea de magneziu a acidului carbo- 
xilic care, la tratare cu apă acidulată, trece în acidul liber. 


(CH,)C—Br ——> (CH,CMgBr —> (CH,),C—COOH 
Acid trimetilacetic 
(pivalic) 


Se obţin pe această cale acizi aromatici, acizi nesaturaţi şi acizi ace- 
tilen ici. 
HC=CH -+ CH,MgBr ——> HC=CMgBr + CH, 
HC=CMgBr + CO, —. HCzC—CO0MgBr —> HC=C—CO00H 
Acid propiolic 
Din p-bromtoluen se poate obține acid p-toluic. 


p-CH— CH — Br — CH,—CHMsBr —> CH,—CH,—COOH 


În locul compușilor organo-magnezieni se utilizează şi compuşi 
organici ai litiului sau ai sodiului. 


CH; Li + CO, —> C;H;—COOLi —> C,H,— COOH 
D. | Sinteze de acizi cu ester malonie 


a b 
R—X + CH (COOR), —> 'R—CH(COOR), —> R—CH,—COOH 


a b 

R'—X + R—CH(COOR) —> i pui 2 az ea ai 
pr R R 

Condiţii : a. etoxid de sodiu; b. hidroliză, — CO, 


În esterul malonic atomii de hidrogen ai grupei CH, sint acidifiați 
de grupele COOR vecine. La tratarea cu un alcoxid de sodiu (etoxid de 
sodiu), cu sodiu metalic sau cu hidrură de sodiu, esterul malonic formează 
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o combinaţie sodată, cu caracter de sare, izolabilă sub forma unui 
precipitat. 
(ROOO)CH, +- CH,O0ONa —> (ROOOACH Nat + C,H OH 
(ROOG,CH,-+ NaH —> (R00C),CH Nat + H, 


Stabilitatea esterului malonic sodat se datorează conjugării electro - 
nilor de la atomul de carbon cu grupa C=O din ester. 


pr ËH— pmp EEN 0 =cH cet Z5 ci gala a 


OR OR OR OR, OR. OR 
© 5- ŝ- ŝ- 
gesçsGH=pisg 
OR OR 


a. Sinteze de acizi monocarbozilici.- Anionul esterului malonic este 
un reactant nucleofil (cu caracter de carbanion) care dă reacţii de substi- 
tuţie SN2 cu compuşi halogenaţi primari şi secundari sau cu sulfați de 
alchil. 


Pa CA 
(IROOCJ,CH SRX = IROOCCH—R + X 


Esterul alchilmalonie mai conține un atom de hidrogen acid şi 
poate forma o combinație sodată ; printr-o nouă substituție cu un compus 
halogenat se obțin esteri ai acidului malonie dialehilat. 


CH,—CH(COOR), —> CH,—CNa(CO0R), —> CH, C(COOR), 


C1— CHCH; CHCH; 
Ester metil- 
benzilmalonic 


Prin bidroliză şi decarboxilare, din esteri malonici alchilaţi se obţin 
acizi monocarbozilici. 


CH,— CH(COOR), —> CH,—CH(CO0H), —> CH,—CH—COOH 


b. Sinteze de acizi dicarbozilici. Prin condensarea a doi moli de ester 
malonic sodat cu un compus dihalogenat se obţin acizi dicarboxilici. Apli- 
carea metodei este limitată numai de posibilităţile de obţinere ale compu- 
sului dihalogenat. 


(ROOC)CHNA -+ XN—(CHa)a -X —> (ROOC),CH-—(CH,)a —CH(COOR), —> 
(HOOC),CH—(CHp)a—CH(COOR), —> HOOCCH CH) CH, COOH 


Pe această cale se pot obține acizii glutaric, adipic, pimelic. 

c. Sinteze de acizi cieloalcan-carbozilici. Prin tratarea unui compus 
dihalogenat (de preferinţă cu atomi de halogen cu reactivitate diferită) 
cu un mol de ester malonic sodat se poate obţine compusul de monoalchi- 
lare. Prin sodarea acestuia (la tratare cu încă un mol de alcoxid) are loc o 
reacţie de ciclizare intramoleculară, formîndu-se un ester al unui acid 
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<ieloalcandicarboxilie. Reacţia este cunoscută sub numele de sinteza Per- 
kin jr. v. şi §5.8.3.A. 


CH—Br Ch, : CH 
CH + NaCHICOOR),— CH, NeHlcoor, E2 oH N enocooR, = 


CHCI CHCI 


Din dibrom-o-xilen (obţinut prin bromurarea o-xilenului la lumină) 
se obține acid hidrinden-dicarboxilic. 


E ; i COOR 
+  CHACOOoR, — ; |] pen 
NCH Br x 


E. | Sinteze de acizi din alţi acizi prin lungire de catenă 


R—COCI + CHN, —> COCHN, —> R—CH,-COO0H 


ocetonă 


O metodă de sinteză pentru lungirea catenei unui acid cu încă un 
atom de carbon constă în reacţia, Armndt-Bistert combinată cu transpoziţia 
Wolff (v. $23.5.0). 


SOCI, CHAN, 
COOH COC! 


H20 
0=C=CH— HOOC — CH 


2 


F. | Carbonilarea ionilor de carboniu 


+ H0 
RACI + CO —> R;C-CO => RC —CO0H 
ER 


Tonii de carboniu (în special cei terțiari, ușor de generat din alcooli 
sau alchene) reacționează cu oxidul de carbon formînd ioni de acil; aceş- 
tia prin reacţie cu apa trec în acizi (H. Koch, 1957). 


SE 
(CH)C—0OH — H+ 66: + HO 

|— CHC ——> (CECO — (CH)C—CO0H 
(CH;)}C=CH, — mi 


Acid pivalic 
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Reacţia este mult utilizată pentru obţinerea acizilor cu. grupa car- 
boxil legată de un atom de carbon terțiar. | 

G. Metode speciale pentru acizi nesaturați. 

în afară de unele metode generale pentru obţinerea de acizi carbo- 
xilici, expuse înainte, acizii nesaituraţi se pot obţine prin metode specifice. 


! a. Metode de eliminare 
a= pt alui —> R—CH=CH—COOH 


X 
N = halogen, în prezenţă de baze (KOH alcoolic) 
X 


| 
| N = OH, în eataliză acidă 


Dehidrohalogenarea acizilor halogenaţi conduce la acizi nesaturaţi. 


Reacţia este generală, dar decurge deosebit de uşor cînd halogenul se aflë ` 


în poziţia B faţă de grupa carboxil. 


CHg— CH CI1,—CO0H > CH—CH=CH-—COOH 
| 


a 


Aceasta se explică prin aceea că hidrogenul din poziţia a, exiras 
de baze, este activat de vecinătatea grupei carboxil și a halogenului. 


BH B—H 
Pa 
R—CHA-CH—CO0H —  R—CH=CH—CO0H 
Ca | ci 


Deshidraarea hidroxiacizilor în cataliză acidă conduce la acizi 
nesaturaţi. 
CH,—CH—CH,—COOH —> CH,—CH=CH-CO0H 
| 
OH 
Şi în acest caz eliminarea grupei OH din poziţia $ decurge mai uşor — 
reacţia prezentind o analogie cu deshidratarea aldolilor (v. $ 24.6.1.0)- 


$ 


+Ht -l i x 
R—GH—CH— COOH = R—6H-F6H—C00H —— R—CH=CH—COOH 


| 
OH s i Çon, 
b. Metode oxidative 


Ag20 
R=CH=CH-—CHO st R—CH=CH- COOH 


je f -sa 


[0] 
R—CH—CH-CHO —> R—CH—CH-—COOII 
boi 


Br Br Br Br 
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Aldehidele nesaturate se transformă în acizi nesaturaţi la oxidare 
cu oxid de argint, oxidant specific, care nu afectează dubla legătură. 

O altă metodă de transformare a unei aldehide nesaturate în acid 
nesaturat constă în protejarea dublei legături prin adiţie de halogen (de 
obicei brom) urmată de oxidarea grupei aldehidice (v. $ 24.6.2.A) şi dehalo- 
genarea, acidului format. Această, metodă implicind protejarea dublei 
legături poate fi adaptată şi la oxidarea alcoolilor nesaturaţi. 


CB, —CH=CH-—CHO —> CH,—CH-—CH-CHO  — 
iai gta 
CH,—CH=CH—CH30H —> CH,—CH-CH-CH,0H 
| 
| 


Br Br = 

— CH,—CH—CH—COOH —> CH,—CH=CH--CO0H 
| 
Br Br 


| e. Din aldehide şi acid malonic' 


R—CHO+HG(COOH), — R—CH=C(C00H), —> B—CH=CH-—CO0H 
Condiţii ; catalizator piridină, piperidină 


Acizi «, B-nesaturați se obţin uşor prin condensarea aldehidelor sau 
cetonelor alifatice cu acid malonic, în prezenţă de piridină și piperidină, 
reacţie în care are loc şi decarboxilarea acidului dicarboxilic format inter- 
mediar (E. Knoevenagel, 1894) (v. $24.6.1.C.h). 


CH,—CH=0 + HC(COOH) —>  CH,—CH=C(CO0H) —> CH,—CH=CH—CO0H 
Acid crolonic 


Condensarea Knoevenagel este dată şi de cetone, dar randamentele 
sînt mai mici. 
Piperidina utilizată drept catalizator are rolul de a forma carbanionui acidului malonic, 


care ia parte la condensarea cu grupa carbonil. Carbanionul acidului malonic este stabilizat prin 
conjugare cu grupa C=0 din carboxil intocmai ca în esterul malonic. 


| d. Din aldehide şi esteri ai acizilor carboxilici (reacţie Claisen) 
i 
| 


| Ar—CH=0 Şi copt — Ar—CH=C-COOR 
R 


R=H, COOR 


Din aldehide neenolizabile şi esteri ai acizilor monocarboxilici şi 
dicarboxilici, în cataliză bazică, se obțin produși de condensare crotonică 
ducînd la acizi a, B-nesaturați ; produșii de condensare aldolică nu sint izo- 
labili (v. $24.6.1.0.g). ` 


. CHs—CH=0 + CH—COOR —> CH; —CH=CH—COOR 
Ester al acidului cinamic 


e. Din aldehide aromatice şi anhidridă acetică 
Ar—CH=0 + CHCO0—0—COCH;, —> Ar—CH=CH—CO—0—COCH; 
—> Ar—CH=CH—COOH + CHCOOH 
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Condensarea aldehidelor aromatice cu anhidrida acetică, în cata- 
liză bazică, cunoscută sub numele de condensare Perkin, a fost discutată 
în cadrul reacţiilor de condensare ale compușilor carbonilici (v. $ 24.6.1.0.g). 


26.4. SURSE NATURALE ŞI METODE INDUSTRIALE PENTRU UNII TERMENI 
REPREZENTATIVI i $ 


Acizi monocarbozilici. Acidul formic se obține industrial prin reac- 
ţia dintre oxidul de carbon şi hidroxid de sodiu, la 200° şi 15 at. Din formia- 
tul de sodiu astfel format, se pune în libertate acidul formic cu acid sul- 
furic (M. Berthelot, 1855). 


” CO + NaOH —> HCOONa —> HCOOH 


Acidul acetic se obține sintetic prin oxidarea cu aer a acetaldehidei 
(obținută din acetilenă) în prezență de acetat de mangan care accelerează 
reacția şi totodată descompune acidul peracetic format. Acidul acetic obți - 
nut pe această cale are concentrație de 95—97 %. Prin oxidarea acetalde- 
hidei cu aer în prezență de acetat de cobalt şi de cupru se obține un ames- 
tec de acid acetic cu anhidridă acetică și apă, din care componentele se 
separă prin distilare. , 

Acizii propionic, butiric şi izobutiric se obțin prin oxidarea cu aer, 
în prezență de săruri de mangan, a aldehidelor respective (v. $ 24.6.2.0). 

În prezent, acizii eu mai mult de trei atomi de carbon se obţin prin 
sinteză oxo, respectiv prin reacţia alchenelor cu oxid de carbon şi apă, la 
200 —300” şi 15 at, în prezenţă de carbonil de nichel (Ni(00),) (v. $24.3.J). 


CH=CH; + CO + HO —> CHCHCOOH 


Alcoolii reacționează in mod asemănător, dar necesită condiții mult mai energice 
(200 — 500°, 300—700 at), ceea ce îngreuiază aplicarea metodei la scară industrială. 


CH;CH,OH + CO > CHCH;COOH 


Acizii cu catenă liniară și cu număr par de atomi de carbon (v. 
tabela 26.8) începînd de la acidul butiric se denumesc uneori acizi grași. 
Bi se găsesc, sub formă de esteri ai glicerinei, în grăsimi (v. mai de- 
parte şi § 27.2). 

Acidul butiric (C4) se găsește în untul de vacă. Acizii capronie, 
caprilic și caprinic (Ce, Cs, Ci) se găsesc în untul de capră. În untul 
nucii de cocos predomină acidul laurie (C4). Acizii palmitic (0ag) şi stea- 
ric (Cs) apar în orice grăsime. 

Acizii C—C, utilizaţi pentru fabricarea săpunurilor se obţin 
(alături de glicerină) prin hidroliza enzimatică sau alcalină a grăsimilor. 
Cantități mari de acizi graşi se obțin prin ruperea oxidaiivă (neselectivă) 
a moleculelor de alcani superiori (parafină). Oxidarea parafinei se reali- 
zează prin barbotare de aer, sub presiune, prin parafina încălzită la 100— 
120°, în prezenţă, de catalizatori pe bază de mangan sau cobalt, cu adaos de 
substanţe bazice. 

Acidul benzoic se obţine industrial prin oxidarea toluenului cu aer, 
la temperaturi ridicate. 
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i Acizii din peirol, numiti curent acizi naftenici, au fost descoperiți 
de Markovnikov (1892) iar structura unora din ei, conținuțpi în petrolul 
românesc, a fost stabilită de ©. D. Neniţescu și D. Isăcescu (1938). Bi se 
izolează, în cantități sub 1%, la prelucrarea cu hidroxid de sodiu a diferi- 
telor fracțiuni de petrol. În general acizii naftenici sînt acizi alchil-eiclo- 
alcan-carboxilici (conținînd inele ciclohexanice şi ciclopentanice). 

Sărurile de cobalt şi de mangan ale acizilor naftenici, solubile în 
hidrocarburi, servesc drept catalizatori în reacţii de oxidare; sărurile de 
sodiu se utilizează la fabricare de săpunuri. 

Un derivat al acidului ciclopropancarboxilie, acidul crizantemic, 
este componenta acidă a unor esteri naturali din florile de piretru, cu pro- 
prietăţi insecticide. Se obţine sintetic din 2,5-dimetil-2,4-hexadienă (tetra- | 
metilbutadienă) şi ester diazoacetic. 


HC. H 
HC c BEN 
3N= a i Cu = fi 
san =CH—CH EAS hidroliza HC Sa H 
HaC l CH a A 
N,CH—COOR én, 


» Acid crizantemic 


Acizii dicerbowilici. Acidul oxalic se găseşte în natură în numeroase 
plante sub formă de săruri.de calciu şi de potasiu. În măcriş se găseşte 
sarea acidă de potasiu (sare de măceriş). În regnul animal, sarea de calciu 
a acidului oxalic se depune în urină sau formează unul din tipurile de 
pietre din vezică sau din rinichi. 

Acidul oxalic se fabrică din formiat de sodiu, prin încălzire la 400°. 
Din oxalatul de sodiu se pune în libertate acidul oxalic prin acidulare cu 
acid sulfuric. 


HCOONa -m,  COONa COOH 
— | — 
HCOONa COONa COOH 


Acidul adipic se fabrică prin oxidarea ciclohexanonei (amestec cu 
cielohexanol, obținut prin oxidarea ciclohexanului, v. § 24.6.2.B) cu acid 
azotic, în scopul fabricării fibrei sintetice nylon. În această reacție oxidan- 
tul atacă de fapt dubla legătură din enolul corespunzător cetonei. 


P20) OH COOH 

E.) => COOH 

VE i Acid adipic 
Acidul ftalie se obţine prin oxidarea naftalinei (v. $12.2.D.b) sau 


a orto-xilenului, cu aer, în prezenţă de catalizatori. Acidul izoftalic se fabrică 
prin oxidarea cu aer a neta-xilenului. Se întrebuințează mult în industria, 
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de lacuri și vopsele. Acidul tereftalic, obținut prin oxidarea para-xilenului, 
se utilizează pentru fabricarea fibrei sintetice terilen. 

Acizi nesaturaţi. Acidul acrilic, CH, = CH—COOH, se obține indus- 
trial prin hidroliza acrilonitrilului sau prin sinteza oxo, din acetilenă, CO 
şi apă (metodă W. Reppe, 1945). 


HC=CH + CO + H30 2, CH,=CH—COOH 


s 


Acidul metilacrilic sau acidul metacrilic se fabrică în vederea obți- 
nerii esterului său (monomerul pentru sticla plexi) din cianhidrina acetonei. 


Cly CHa OH CHAO CEON CHN 
c=0 = <_— pd = Se-coocri, 
CH CH CN CH, COOH CH, 

Metacrilatul de metil se polimerizează după schema radicalică, 
(v. $7.7.1) conducind la macromolecule de tipul: 


CH, CH, CH, 

| | | 

G. CH—G GH—C CH, = 
| | | 

COOCH; COOCH, COOCH, 


Acidul oleic din grăsimi şi uleiuri este forma cis. Forma trans se 
numeşte acid elaidic şi se obţine din acid oleic sub acţiunea urmelor de 
acid azotos. 

CH (CH,)}—C—H CHCH) —C—H 
1 


] 
H—C—(CH),COOH 
Acid elaidic 


HOOC(CH,)}—C—H 
Acid oleic 


Acizii cu 18 atomi de carbon şi două, respectiv trei, legături duble 
cis (jeconjugate) se găsesc în wieiul de rapiță şi de in. 


Acid linolie CHCH CH=CHCH,CH=CH(CH,);COOH 
Acid linolenic CH,CH,CH=CHCH,CH=CHCH,;CH=CH(CH,); COOH 


Acidul cinamic, C,H; —0H = CH—COOH, se găseşte. în natură în 
uleiul de scorţişoară şi, sub formă de ester, în multe răşini naturale. Acidul 
cinamic este forma trans ; diastereoizomerul cis se numeşte acid alocinamic. 
Prin cicloadiţie fotochimică trece în acizi truxilici şi truxinici 


Eois P SE H 
GC CH —CH—CH—COOH . 
1 ] |] 
C C,H —CH—CH—COOH 
AN ZON 
H COOH HOOC H 
Acid cinamic Acid alocinamic Acid truxinic 
(trans) (cis) 


CH; —CH—CH—COOH 


| 
HOO0C—CH—CH—C,H; 
Acid truxilic 


| 
| 
| 
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Acidul maleic se obține industrial prin oxidarea benzenului cu aer 
în prezenţă. de pentoxid de vanadiu; se izolează ca anhidridă. 


^ sli R 
Lra asa A = LU ; gA 
Z “COOH HOOC- 

Acid maleic Acid fumaric 


Acidul fumaric se găsește în natură în multe plante şi apare în toate 
celulele vii ca intermediar în metabolismul hidraților de carbon. 


26.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Acizii inferiori sint substanţe lichide, iar cei superiori sînt solizi (tabela, 
26.8). Trebuie menţionat faptul că acizii alcanearboxilici prezintă o alter- 
nanţă a punctelor de topire, respectiv acizii cu număr par de atomi de 
carbon se topesc mai sus decît cei doi acizi cu număr impar învecinați. 


Tabela 26.8 


Constante fizice ale acizilor 


pet... *C p-f., °C 
Acizi monocarboxilici saturați 

Acid formic HCOOH -+8,4 100,5 

Acid acelic CCOO +16,6 118,2 

Acid propionic CH,CH,COOEHI —22,0 141,1 

Acid butiric CH,(CFL), COOH —7,9 163,5 
valerianic CH,(CH,), COOH —34,5 186,3 
capronic CH,(CEHL)COOII —3,9 205,8 
oenantic CEHa( CH, COOH —73 223 
caprilic CHa( CI4)sCOOH +16,3 239,7 
pelargonie CHL(CH); COOH 12,3 255,6 
caprinic CII(CH)sCOOH 31,3 270 
iauric CHa(CH)oCOOH 44,0 299 
miristic CHL(CH) COOH r 54,4 122/1 mm 
palmitic CICH.) COOH 62,8 139/1 mm 
stearic CH(CH) COOH 69,6 160/1 mm 
arahic CIH(CHa) COOH 75,3 205/1 mm 
behenic „80 306/60 mm 
izobutirie A —47,0 154,3 
izovalerianic (CH) 3 —37,6 176,7 

Acid metilgtilacetie CHCH(C,H)COOH — 177 

Acid trimetilacetic (CH,),CCOOH +35,3 163,7 

Acid ciclopentan- 

carboxilic (CHL), > CHCOOH —4 215 
Acid ciclohexan- 
carboxilic (CH) > CHCOOH +31 232 


15 — e. 8 
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Tabel 26.8 (conlinuare) 


| p.t., °C pt C 
Acid benzoic CHCOOH 121,7 249,2 
Acid o-toluic CHC HCOOH 104 259 
Acid m-toluic CHC COOH 110 263 
Acid p-toluic CH,C,H;COOH 180 275 
Acid fenilacetic CH CHCOOH 76 265 
Acid a-naftoic CoH,COOH 160 — 
Acid B-naftoic CioH; COOH 184 — 

Acizi dicarbozilici 
Acid oxalic HOOC—COOH 189,5 — 
Acid malonic HOOCCH,COOH 135,6 — 
Acid succinic HOOC(CH,),COOH 185 
Acid glutaric HOOC(CH,),COOH 97,5 
Acid adipie HOOC(CH,)COOH 153 
Acid pimelic HOOC(CH,);, COOH 105 
Acid suberic, HOOC(CH,), COOH „140 
Acid acelaic HOOC(CH,),COOH . ; f 108 
Acid sebacic HOOC(CH,) COOH 134 
Acid ftalic (0)  C,H,(COOH), : : i 213 
Acid izottalic (m). CsHa(COOEH) 300 . 
Acid tereftalic (p) C,H,(COOH), î. înalt 
Acizi nesaturați 

Acid acrilic HC=CHCOOH 13 140 
Acid crotonic (cis) CH,CH=CHCOOH PD 180 
Acid izocrotonic 
(trans) CH,CH=CHCOOH 15 169 
Acid vinilacetic H,C=CHCRH,COOH —39 163 
Acid melacrilie H,C=C(CH)COOH — 160 
Acid oleic CH (CH) CH = CH(CH,),COORH 13 223/10 
Acid claidic (trans) CHK CH,),CH =CH(CH,); COOH 51 225/10 
Acid cinamic (trans) C;H;CH=CHCOOH 133 — 
Acid alocinamic i ` 
i CH CH=CHCOOH 68,57,40 
Acid sorbic CH, (CH=CH), COOH 134 
Acid maleic (cis)  HOOCCH=CHCOOIH 130 
Acid fumarie A 
(irans) HOOCCH=CHCOOEH | 300 
Acid propiolic „HCzC—CO0H 18 144 


'Permenii inferiori sînt solubili în apă, dar solubilitatea în apă scade 
cu creşterea restului hidrocarbonat al moleculei; acizii superiori sînt solu- 
bili în dizolvanţi organici (eter, benzen, compuşi halogenaţi). 

Spectre IR. Unităţile componente ale carboxilului, C=0 şi O—H, 
se pot identifica separat în spectrele IR. Datorită conjugării dintre cei doi 
atomi de oxigen se produc modificări fundamentale, în natura legăturilor 
0=0 şi 0—OH, care au drept consecinţă apariţia unor proprietăţi noi, 
caracteristice grupei carboxil. 

Frecvența ve-o apare la 1770—1790 cm% în acizii monomeri şi 
la 1 710—1 740 em în dimeri ; în ionul carboxilat este de 1 550—1 600 cm =. 
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Frecvența vo apare la 3 500—3 570 cm în acizii monomeri 
şi (ca o bandă largă) la 2 500—383 000 cm% la dimeri. 
acizii æ, B-nesaturați, frecvența vcnc apare la 1 630—1 660 em. 
Spectre RMN. în spectrul RMN protonul grupei. carboxil, puternic 
dezecranat, apare la valori 3 variabile, în intervalul 3 10 —14 ppm.Protonii 
din poziţia a, puternic: dezecranaţi de. vecinătatea carbozxilului,: apar la 
3 2—3 ppm, în funcţie de structura restului moleculei. 


CH,—COOH CHI CH,— COOH 
2,08 1,16 . 2,36 


(CH,)CHCOOH 
1,21 2,56 . (ð, ppm) 


De asemenea sînt puternic dezecranați protonii vinilici din acizii 
a, B-nesaturaţi. 


R—CH=CGH-—CO0H 
7,83 6,46 1321 
7,10 5;83 12,18 


R = CH, (8;ppm) 


R = CH, 


În acidul benzoic, grupa COOH influențează diferențiat protonii 
inelului aromatic, care prezintă următoarele deplasări chimice (ð, ppm): 
orto 8,07, meia 1,42, para T47. . . 

Spectre UV. Acizii carboxilici absorb în UV la lungimi de. undă 
mult mai mici decît. compușii carbonilici, la aproximativ 200 nm.. De ex. 
acidul acetic are 20 204 nm (e = 40) iar acidul þutirie 207. (74). 

Grupa carboxil are efect batocrom asupra unor sisteme nesatu- 
rate, influențind tranzițiile z —> xz* din sistemul nesaturat. 


26.6. REACȚIILE ACIZILOR 


Acizii carbozxilici dau reacţii caracteristice ale grupei carboxil și 
reacţii ale radicalului organic. 


e) 
Ii 
R—CH —C—0—H 


substituție le 


NS hiärögen acid 
-adiție nucleofilà 


26.6.1. REACȚII ALE GRUPEI CARBOXIL 


A. | Formarea de săruri 


R—COOH + NaOH —> R—COOT Nat -+ H,O 
R=CO0H + NH, —> R-—COOTNHİ 


| Acizii carbozilici se dizolvă în hidroxizi, carbonaţi sau bicarbonaţi 
alcalini, formînd. săruri solubile, complet ionizate în soluţie apoasă. Prin 
acidularea, acestora, cu acizi minerali, se pun în libertate acizii respectivi. 


9 
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Sărurile de amoniu (sărurile cu amine) sînt combinaţii ionice care 
însă, în funcție de bazicitatea aminei, disociază reversibil, întocmai ca și 
sărurile de amoniu anorganice. 

Sărurile acizilor carboxilici cu metale alcalino-pămintoase sint; greu 
solubile în apă şi precipită. Sărurile cu metale grele (Ag, Cu ete.) sînt 
substanţe neionice, insolubile în apă. La acizii cu catene lungi saula acizii 
naitenici, sărurile unor metale grele sînt solubile în hidrocarburi. Astfel 
de săruri servesc drept catalizatori de oxidare (v. § 11.8.B.b şi 23.3.A.c.) 

Acizii dicarboxiliei formează două tipuri de săruri: o sare acidă 
prin neutralizarea uneia din grupele carboxil şi o sare neutră. 


HOOC—(CHp)a—COONa Na00C—(CH,)n—COONa 


Săpunuri. Sărurile de sodiu ale acizilor Cs — Cs, obținute prin hidro- 
liza grăsimilor, se deosebesc de sărurile acizilor inferiori. Numai în soluţii 
diluate sărurile de sodiu ale acizilor superiori se află sub formă de ioni 
individuali, RCOO- şi Na, ambii hidratați cu molecule de apă. În soluţii 
concentrate, anionii se asociază formînd particule coloidale de asociaţie 
sau miceli. 

Săpunurile se caracterizează prin faptul că au catene hidrocarbo- 
nate lungi, hidrofobe, care au la margine o grupă carboxil, hidrofilă. Pute- 
rea de spălare a săpunului se datorează faptului că moleculele de săpun se 
orientează cu partea hidroiobă spre suprafața nemiscibilă cu apa şi eu 
grupa carboxil spre apă. Aceasta se înconjură de molecule de apă făcînd 
astfel posibilă solubilizarea substanţelor nepolare (fig. 26.2.) 

Săpunurile de sodiu ale acizilor graşi sînt biodegradabile deoarece 
conţin catene neramificate, eu număr par de atomi de carbon (V. $ 29.4.b). 

Detergenti şi agenţi de udare sintetici. Detergenţii conţin, ca şi săpu- 
nuxile, o catenă hidrofobă Cs —Cig şi o grupă hidrotilă. Detergenţii anio- 
nici conţin grupe —OSO,Na (sulfați) sau —SO,Na (sulfonaţi) ; spre deose- 
bire de săpunuri, formează săruri de calciu, magneziu sau de metale 


O 
E. i 
Ten G Š 
RS „O 
a Pol Fig. 26.2. — Particulă de ulei menţinută 
[4 N în apă de molecule de săpun cu grupele 
ARI COO` hidratate indreplale spre exterior 
& N 
Og tao" 
i ji 
9) 


grele, solubile în apă. Detergenţii cationici conţin o grupă cuaternară de 
amoniu la capătul unei catene alcanice lungi ; se numesc săpunuri inverse 
şi sînt dezintectanţi (coagulează proteinele din bacterii). Detergenţii neio- 
nici sînt de obicei polieteri. 
R=—0-—S03 Nat 

R—Ar—SO3 Nat 

CHa(CHa)nCH S03 Nat BNR N 


Detergenti anionici Detergent cationic 
(R = C—C R’ = alchil inferior) 


R—O(CHCH,0)x—CH,CH,OH 
Detergent ncionic 
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Cele mai largi utilizări le au detergenţii anionici, și annume sulfaţii 
acizi de alchil 02—Cus (obţinuţi din alcooli şi acid sulfuric), acizii alchil- 
sulfonici si acizii alchil-aril-sulfonici (obținuți prin alchilarea unei hidro- 
carburi aromatice en alchene sau alcooli, în prezenţă de acid sulfuric, care 
sulfonează totodată şi inelul aromatic). 


uici Yso 


CH —(0H, lg — CH; SOH 


CH, > CH3 


goman | / 
CHg—CH—ICH—CH), SOH 


Detergent biodegradabil Detergent nebiodegradabi! 


g 


Detergenții neionici sint de asemenea mult utilizați. Ei se obțin prin 
etoxilarea alcoolilor Cje—Cs cu etilenoxid. 


R—OH -+ n CH, CH, —> R—O(CH,CH,0)n—CH,CH,OH 


Detergenții care conţin în molecula lor catene liniare, neramificate, 
sînt; degradati de enzimele produse de unele microorganisme (biodegrada- 
bili); compușii cu catene ramificate nu sint biodegradabili. 


B. | Decarboxilarea 
a. Decarboxilarea termică 


R—COOH —> R—H + CO, 
Condiţii : încălzire 


Acizii monocarboxilici saturați sînt stabili la încălzire pînă peste 
200°. Acidul acetic poate fi decaxboxilat la metan prin calcinarea acetatului 
de sodiu în amestec cu hidroxid de sodiu. 

Alti acizi carboxilici se decarboxilează însă mai uşor. Astfel, acizii 
nesaturaţi se decarboxilează chiar la fierberea soluțiilor lo» apoase alcaline, 
sau prin încă)zirea lor la punctul de topire. Din acid cinaanic se poate obţine 
stiren, din acid acetilendicarboxilie se obţine acid acetilencearboxilic iar 
acâsta, se decarboxilează uşor dind acetilenă. 


CGH, —CH=CH- COOH — C:H;—CH=CH, + CO, 
. —co, — CO 
HOOC=C=C COOH => HC=C—C00H ——> CUzCH 
Acizii dicarboxiliei cu eaxboxilii în poziţia 1,3 se decarboxilează 
relativ uşor, prin încălzire între 130 —160°, trecînd în acizi monocarboxiliei. 
Reactia stă la baza sintezei de acizi carboxilici prin metoda alchilării este- 
vului malonie (v. $26.3.D). 
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Acidul malonie trece în acid acetic. Este probabil că reacţia are 
loc într-un intermediar ciclic (o stare de tranziţie de șase centre), produsul 
primar al decarboxilării fiind un enol care trece apoi în: tautomerul stabil. 


ră f: g D 
E 
ASI C + | —  RO—CO0H 
o=c t — i 3 
a oN y Ha a 


În acelaşi mod poate fi interpretată decarboxilarea acidului nitro- 
acetic ducînd la nitrometan (v. $ 23.1.3.0). 


b. Dedarboxilarea oxidativă. Reacţia Grob 


R—CH,— GEL COGE + PB(OAG), —> R—CH=CH, + CO, + AcOH - 
po ati ` - Pb(OAc), 

R—CH— COOH R-CH DE: 

+ PB(OAc, —> [| +2004 2AcOH-+ Ph(OAc), 


g 
R—CH-— COOH. 
Ac = CH,CO, 


R-—GH 


Acizii monocarbozilici, încăiziţi cu tetraacetat de plumb în benzen, 
degajă bioxid de carbon şi trec în olefina cu un atom de carbon mai puţin 
(C.A. Grob, 1958). : ' z 


CH; — CH,CH,CH,COOH —> C;H;—CH,— CH=CH, 
Acizii dicarboxilici cu carbozilii vicinali, la încălzire cu tetraacetat 


de plumb şi piridină, în benzen, pierd grupele carboxil trecînd în olefină. 
Reacţia are mare valoare preparativă.. 


COOH 
E: PblOac), 


COOH 


„Ciclobutenă 


` Mecanism de reacţie. Reacţia Grob decurge prin următoarea succe- 
siune de reacţii, care implică apariţia de radicali liberi : 


R,C—H Pb(OAc), R,C—H — (A0), Pb RC—H —COa 
| — — — 
RyC—COOM —Ac0H  R,G—COOPb(OAc)s R,C— C00- 

RACE -me RC R,C 

| — | — li 

RC: RC: RC 


În mod asemănător decurge și reacția acizilor dicarboxilici. 


RC—C00H R:C— C00- RC. . 
E 
RaC—COOH RC— C00: RC ` 
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26.6.2. REACȚII SPECIFICE ACIZILOR a, B-NESATURAȚI 


A. | Reducerea cu metale şi donori de protoni 
R—CH=CH-—COOH >} R— CH, CHs.— COOH 
| Condiții: amalgam de sodiu 


Ca şi compușii carbonilici «, B-nesaturaţi, acizii carboxilici «, p-nesa- 
turați pot fi reduși la legătura dublă de metale şi donori de protoni. Deoarece 
grupa COOH nu se reduce, se obțin pe această cale acizi saturați. 


CH, —CH=CH—COO0H —> C,H;—CH,—CH,— COOH 
Acid cinamic Acid hidrocinamic 


Reducerea acizilor «, -nesaturaţi la legătura dublă C=C cu metale 
şi donori de protoni este o ađiție 1,4 (conjugată) de electroni la sistemul 
conjugat format din legătura dublă şi grupa, carbonil. Se formează in di- 
anion care prin acceptarea de protoni trece în enolul acidului carboxilic 
care se transformă în acidul carboxilic saturat. ` 


OH 
i i = g A 
R-—CH=CH—C=0 —> R—CH-CH=C0—0 —> R-CH, ic — 
| 
di OH OH 
EI 3 
Z 
. — R—CH—CH,—C 
oH 


B. | Adiţia de reactanți electrofili H—X 
. R-CH=CH—CO0H + HX > R-CH-—CH,— COOH 
X 


Adiţia de hidracizi ducė la acizi p-halogenaţi. Ca și în cazul aldehi- 
delor şi cetonelor a, B-nesaturate, are loco adiţie la un sistem conjugat 
(v. § 25.2.6). 

Acizii nesaturați cu legături duble neconjugate se comportă în 
reacțiile de adiție ca orice alehenă substituitä. 


C. | Adiţia de reactanți nucleofili H—Y 


R=—CH=CH-—COOR + HY —> R-—CH-—CH,-—COOR 
| 


Y 
Reactanţii nucieofili, de ex. HON, RMgX, NaCH(COOR), se 
adiţionează la legătura dublă. Compuşii organo-magnezieni pot reacţiona 
fie la ester, dînd alcooli terțiari, fie la legătura dublă. Dirijarea reacției 


într-o poziţie sau alta este determinată de efecte sterice, ca şi în cazul 
compușilor carbonilici «, f-nesaturajţi (v. $25.2.6.A). 
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D. | Deplasări de legături duble 


a. În cataliză bazică, prin carbanioni 


R-—CH=CH-— CH, — COQ- 


> R—-CH,—CH=CH— C007 


COOH COOH 


Acizii nesaturați avind legătura dublă în poziții mai indepărtate 
de grupa carboxil se izomerizează, lą încălzire cu baze (KOR) trecind în 
sărurile acizilor earboxilici a, B-nesaturaţi. ; 

Migrarea legăturii duble are loc în anionul format prin cedarea unui 
proton din poziţia « către bază, datorită respingerii electrostatice a celor 
două sarcini. 


Tî-co0- = 


R—=CH=CH—CH;— C007 Ze R—ChcH 


7 
= + 
R—EH-CH=C0H— COD” Ho 


R—CHz-CH=—CH—C00” 


p. În cataliză acidă, prin carbocaţioni 
R- CH,— CI, — CH=CH-— COOH 


= 
+ Cea 


R— CH1,— CH, — CH — CH, — COOH > R—CH3= CH, CH—CH,—COOH 
| 


Jf GH, 


+ C,H, 
R— CEH CH- CH, — CH= COOH ——> R-CH,— CH- CEL, CH COOH 


| 
|| Can 


ră 


CH, 
R—CH- CH, CH, — CH, COOH > R-CH-CH,—CH— CH, COOH 


| 
CH, 


Acizii a, B-nesaturaţi dau la tratare cu clorură de aluminiu şi ben- 
zen un amestec de acizi carboxilici fenilaţi în care grupa ienil se află în 
toate poziţiile din catenă cu excepţia poziţiei a, din vecinătatea grupei 
carboxil, şi grupei metil de la capătul catenei (C. D. Neniţeseu, I. Gavăt, 
1935; A. Glatz, 1966). Din acid hexenoie se formează un amestec de acizi 
3, 4 şi 5-fenil-capronici, 

Reacţia are loc prin protonarea legăturii duble și formarea unui 
carbocation în care migrează ioni de hidrură; carbocationii formaţi la 
echilibru sînt captați de benzen. 
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26.6.3. REACȚII SPECIFICE ALE ACIZILOR DICARBONILICI 


Acizii dicarboxiliei dau reacţiile generale ale grupei carboxil, de- 
Scaase în § 26.6.1. 

Caracteristie peniru acizii dicarboxilici este însă comportarea Ja 
încălzire ; această comportare este diferită, în funcție de pozițiile reciproce 
ale grupelor carboxil. 

Acidul oxalic, cu eaxboxilii în pozițiile 1,2, la încălzire (200°), suferă, 
decarboxilare, ducind la acid formic. 


HOOC—COOH —> CO, -+ HCOOH 


Acizii cu carboxilii în pozițiile 1, 3, acidul malonie și derivații săi 
substituiți, se decarboxilează deosebit de uşor, la temperaturi mai joase 
(100—140°). Reacţia este mult utilizată în sinteze cu ester malonie (v. 
$5.3.3.A și 26.3.D). 


R—CH(COOH), —> R—CHCOOH + CO, 
Acizii cu carboxilii în poziţiile 1,4 şi 1,5, la încălzire elimină, apă şi 


se transformă în anhidride ciclice. Acestea se obțin preparativ prin încăl- 
zirea acizilor respectivi eu anhidridă acetică. 


CH,— COOH CH — CO. CH, — COOH CH. — CO: 
5 — nuc So 


| o ; HeC A 
m, —co/ ? CH — COOH NcH,—C0/ 


Anhidridă Acid glutaric 
suceinică 


| 
CH,—CO0H 


Acid succinic Anhidridă slutarică 


Acizii cu earboxilii în poziţiile 1,6 și 1,7, la încălzire (în prezență de 
anhidridă acetică) elimină, bioxid de carbon şi apă dind cetone ciclice 
(v. $5.3.3.D şi 24.3.G). 


CH,— CH2— COOH CH, CH 


| | D=0 
CH, — CHe— COOH CH— CHa 
Acid adipic Ciclopentanonă 
CH, — CI1,— COOH g> CHA 
BeK —> BeK a=o 
CHa— CHp—COOH CHa — CHa 
Acid pimelie Ciclohexanonă 


În aceleași condiţii, acizii cu carboxilii în poziţii mai îndepărtate 
de 1,7, formează cetone, dar randamentul scade considerabil. 


26.6.4. REACȚIILE RADICALULUI HIDROCARBONAT 


Radicalul hidrocarbonat saturat; din acizi dă reacţii de substituție. 
Acidul acetic tratat cu elor în prezenţă de promotori se halogenează dînd, 
în funcţie de cantitatea de clor introdusă, acid monoecloracetie, di- sau 
tricloracetic. 


CH,—COOH —> CICH,—COOI —> CIaCH—CO0H —> CIC—COO0H 
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Reacţia are aplicaţii industriale, la fabricarea, acestor acizi. A 
Acizii superiori se halogenează în catenă dînd un amestec de acizi 
halogenaţi. > g 


CH,— CH,- COOH, —> CICHa—CH,— COOH + CH,—CHCI— COOH 
Acid propionic Acid 3-elorpropionic Acid 2-clorpropionic 


Halogenarea selectivă în poziția «, a acestor acizi, sė realizează prin 
transformarea lor în cloruri acide şi halogenarea acestora (V. § 27 .2.6.E). 


R-CH,—CO0H —> R-CH,—-COCI —> R—CHCI-COC! —> R—CHCI—COOH 


Acizii aromatici se substituie în nucleu, în poziția meta ; substituţia, 
decurge mai greu, grupa carboxil dezactivînd inelul. aromatic. 


„ COOH COOH COOH 
A A ) A 
a PRE: „7 i A i ` Sri E x NO, 


Întrebări 


e 26.1. Scrieţi formulele și dați denumirile acizilor carboxilici saturați C,—Cas. Care sint 
aci care intră în compoziţia grăsimilor? Pi 
e 26.2. Scrieţi acizii dicarboxilici Ca—Cap şi daţi denumirile lor comune. 
e 26.3. Cum se numesc următorii acizi: i 
a. CH, =CH—COOH, b. CH,—CH=CH—COO0H, c. Cti —CH=CH— COOH, 
27 CH,=C(CH)—COOH e. CH (CH;)CH=CH(CF)COOH,; 
f. CE(CHACH=CH-— CH, —CH=CH(CH;); COOH; - 
g. CHCH, CH=CH- CH, —CH=CH— CH, —CH=CH(CH;),CO0H. 

e 26.4. Scrieți structura electronică a grupei carboxil. ice du Tu 

a. Explicaţi aciditatea acestei grupe în comparaţie cu a grupei hidroxil din alcooli și 
i î li. E; Pi x 
m Pie Serieţi structura ionului carboxilat. Ce rol are conjugarea din această grupare asupra 
acidității grupei carboxil? Dacă nu ar exista conjugarea izovalentă, anionul carboxilat ar fi 
mai bazic sau nu? Justificaţi răspunsul. f i i 

c. Arătaţi care ar fi coordonatele unei reacţii în care rezultă un anion neconjugat şi 

i reacţii în care anionul este conjugat. - A 
i 28.5. Esi ari de ce pK, al acizilor dicarboxilici este mai mare decit pKa al acizilor mono- 

dici. A A i 
careu taţi de ce acidul y-clorbutiric este de două ori mai tare decit acidul butiric iar 
acidul @-clorbutiric este de șase ori mai tare.  — AP cei 
e 26.7. Aranjaţi în ordinea crescindă a acidității următorii acizi : 
a. CICH,COOH, b. CHCOOH, e. ClaCHCOOH, d. FCH,COOH, e. F¿CCOOH, f. CHCHCHLCOOH, 
g CH,CH,CHCICOOH, h. CICH, CHCH, COOH, i. CH; COOH, j. CeH;CH,COOH, k. BrCHaCOOH, 
1. ICH,COOH, m. CICCOCH. s x mai A i ih g 
e 20.8. Arătați cum influențează natura substituentului din poziția para a inclu! ui benzenic 
aciditatea grupei carboxil din acizii benzoici substituiți cu următoarele grupări : 
a. CHp, b. Ci, e. NO, d. CF, e. OCEL, î. (CHAN, ji isa. 
. Arătaţi ce efect au acești substitucuţi dacă se află în poziţia..meta. e 
e 23.9. Arătaţi metodele generale de sinteză ale acizilor carboxilici pornind de la următoarele 

ii prime corespunzătoare : ; WA 

m arora, b. ooi halogenaţi (mai multe variante), c. alcooli, d. compuși carbonilici. 
e 26.10. Propuneţi metode pentru sinteza următorilor acizi : ae l . i 
a, butiric, b. trimetilacetic,! c. izobutiric, d. fenilacetic, e. malonic, f. cianacetic, g. ciclo- 
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hexancarboxilic, h. ciclohexan-1,2-dicarboxilic, i. ciclopentancarboxilic, j. succinic, k. glutaric, 
ł}. etantetracarboxilic, m. ciclopropancarboxilic, n. ciclobutan-1,2-dicarboxilic, o. ciclopropan- 
1,2-dicarboxilic (cis și trans). 

e 26.11. Arătaţi condiţiile în care se pot obţine acid benzoic din următorii compuși : 

a. toluen, b. brombenzen, c. anilină, d. acetofenonă, e. stiren, f. alcool benzilic, g. benzal- 
dehidă, h. benzoat de metil. 

e 26.12. Arătaţi metodele prin care se poate obţine din alcool etilic și reactivii necesari urmă- 
torii acizi: a. acetic, D. propionic, c. butiric. 

Descrieţi etapele sintezelor şi discutaţi mecanismul fiecărei faze, 

e 26.13. Dacă tratați clorura de şec-buiil optic activă cu KCN și hidrolizați nitrilul obținut 
la acidul cărboxilic se formează acid optic activ sau racemic? Dacă se pornește de la clorură 
cu configuraţia R cc configuraţie arc acidul obţinut? -: 

e 26.14. Preparaţi acid 4-metilciciohexancarboxilic pornind de la toluen., Arătaţi izomerii 
posibili și conformaţiile preferate ale acestui acid. 

e 26.15. Utilizaţi sinteza cu ester malonic pentru a prepara următorii acizi : 

a, erotonic, D. hidrocinamic, c. izovalerianic, d. 2-metil-3-fenilpropionic, e. succinie, f. ciclo- 
butilacetic, g. ciclopentilidenacetic, 

e 26.16. Preparaţi acid antranilic pornind de la anhidrida ftalică. 

e 26.17. Cum preparaţi acid para-nitrobenzoic? dar acid meta-nitrobenzoic ? 

e 26.18. Arătaţi reacţiile acidului propionic cu următorii reactivi: 

a. NaOH, b. NH, la rece și la 200%, c. C,H;NH;, la 20° şi la 200°, d. SOCI, e. PCL, f. 
CHOH + H+, g. LiAIH,. 

e 26.19. Arătaļi produşii rezultaji la încălzirea peste 200° a următorilor compuși : 

a. acetat de sodiu, b. benzoat de calciu, c. acid formic, d. formiat de sodiu, e. acid oxalic, 
f. acid malonic, g. acid succinic, h. acid glutaric, i. acid adipic (sare de calciu), j. acid maleic, 
k. acid îtalic, l. acid cis- şi trans-1,2-ciclohexandicarboxilic. 

e 26.20. La tratarea acidului acrilic cu acid bromhidric se obţine acid brompropionic, Scrieţi. 
structura acestui acid și explicaţi orientarea adiţiei. j 

© 28.21. La tratarea acidului 2-hexenoic cu clorură de aluminiu în benzen se obține un ames- 
tec de acizi. Scrieţi produșii de reacţie. Arătaţi mecanismul reacției. Compoziția amestecului 
este aceeași după un timp scurt de reacție cu cea rezultată de Ja timp mai îndelungat? Ce 
cantitate de AICI, este necesară în această reacţie? 

Dacă se efectuează reacția în prezența unui amestec de benzen și toluen la ce vă aștep- 
taţi? Explicaţi. 

9 26.22. Cum 'se obţin industrial următorii acizi : 

a. maleic, b. ftalic, c. tereftalic, d. adipic, e. metacrilic. 

© 26.23. La reducerea grupei carboxil cu LiAIH, se obţine un alcool primar. Scrieţi mecanis- 
mul acestei reduceri. Care este grupa deplasabilă? Acizii se reduc mai ușor sau mai greu 
decit esterii? Explicaţi. ; 

e 26.24. Arătaţi ce produși se formează la reducerea cu amalgam de sodiu a următorilor acizi 
dicarbozilici : 

a. acid butadien-1,4-dicarboxilic (acid muconic), b. acid tereftalic, c. acid cinamic, d. acid 
ftalic. 

Scrieți mecanismul reacției de reducere. 

e 26.25. Propuneţi o cale pentru sinteza acidului oleic pornind de la 1-decină, 1-clor-7-iod- 
heptan şi reactivii anorganici necesari. Ultima fază a reacției fiind o hidrogenare a triplei. 
legături, obţineţi stereoizomerul natural? Cum se numește celălalt stereoizomer? 

e 26.26. Un compus cu formula C,1140 prezintă în spectrul IR o absorbție lată în zona 3 000— 
3 500 cm, În spectrul RMN se observă următoarele semnale (5, ppm) : 1,27 (triplet, 2H), 3,66 
(cuartet, 2H), 4,13 (singlet, 2H), 10,95 (singlet, 1H); semnalul de la 10,95 dispare la adău- 
gare de apă deuterată, Propuneţi o formulă pentru acest compus. 

e 26.27. Arătaţi care este structura acidului cu formula CHO, care prezintă în spectrul IR 
absorbţii la 2 140, 1684 și 3500—3570 cm-4. În spectrul RMN are, în afară de protonul 
grupei carboxil (dezecranat), un singur semnal. 


27. DERIVAȚI FUNCŢIONALI AI ACIZILOR CARBOXILICI 


Principalii derivați funcționali ai acizilor carboxilici sînt : 


. 


o i o RCO o RCO—0 
a-c n-a So R-cC i 
OO NX OR RCO/ 00H  RCO-0 
X=0l, Br 
Halogenuri Esteri Anhidride Peracizi Peroxizi de acil 
de acizi 


(6) o o o 
a-c R-CŹ n-c R—CŹ 
NH, NN HR NH-NH, NN; 
Amide Amide substituite Hidrazide Azide 
NH NOH NH 
n-cl a-c/ n R-—G=N 
OR NoH NB: 
Iminoeteri Acizi hidroxamici Amidine Nitrili 


Majoritatea derivațţilor funcționali ai acizilor carboxilici pot fi 
derivați formal prin înlocuirea grupei hidroxil sau a oxigenului carbonilic 
(în unii a ambelor grupe) cu grupe nucleofile. 


g AN 
R-—C: R- 
Non Ky 


Derivajţii funcționali ai acizilor carboxilici au proprietatea generală, 
comună, de a regenera la hidroliză, grupa carboxil. 


R-—COY + H0 —> RCOOH + HY 


27.1. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE GENERALE 


În grupările funcționale ale derivaților acizilor carboxilici are loc, 
intocmai ca şi în grupa carboxil, o conjugare internă între electronii nepar- 
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[S] 
e 
~ 


ticipanți ai grupei nucleofile Y: şi clectronii grupei C=0. 


a 
Ny: 


za not 


yt 


ŢII 


Conjugarea internă este cu atit mai avansată cu cît atomul Y: 
este mai puţin electronegativ și deci îşi reține mai slab electronii săi nepar- 
ticipanţi. Electronegativitatea scăzind în ordinea: halogen >0>N, 
este de așteptat ca şi gradul de conjugare internă să se intensifice în ordi- 
nea : halogenuri de acizi < esteri < anhidride «< amide, hidrazide, azide. 

Vor fi menţionate deocamdată numai două proprietăţi (o proprie- 
tate fizică (spectrală) şi una chimică) în care se manifestă conjugarea internă 
din grupa funcțională din cloruri acide,. esteri și amide, considerate ca 
fiind reprezentanţii cei mai caracteristici. 

În spectrele infraroşii frecvenţa de vibraţie vco este dependentă de 
constanta de forță a legăturii (v. $ 3.3.A), deci de gradul de dublă legătură 
în grupa C=O. Cu cît conjugarea este mai avansată, participarea struc- 
turilor limită, polare este şi ea mai mare şi, în consecință, caracterul de 


legătură dublă scade. Fenomenul se manifestă prin micșorarea frecvenţei 
de vibraţie vco. 


R-—COGI R— COOR’ R—CONH, 
voo 1 770—1870 1735—1740 1 650—1715 cm 


Cu cît Y este mai electronegativ structura carbonilică este mai 
pronunţată ; conjugarea se limitează la structurile I şi IL. Într-adevăr, 
clorurile acide au frecvențele vco cele mai înalte. În esteri oxigenul grupei 
OR este mai puțin electronegativ, electonii acestui atom de oxigen parti- 
cipă la conjugarea internă şi cu structuri limită IIL; caracterul de dublă 
legătură se micşorează şi frecvența vibrației vco scade. La amide, atomul 


de azot reține şi mai slab electronii şi structura III are pondere si 
mai mare. 


O proprietate chimică generală, comună derivaţilor funcționali ai ` 
acizilor carboxilici, este reacția de hidroliză la acizi. Ba are loc cu atât mai 
uşor (viteză mai mare) cu cit atomul de carbon al grupei C=0 are pola- 
ritate pozitivă mai mare. După cum s-a arătat, conjugarea internă mic- 
şorează polaritatea pozitivă a carbonului, deci şi reacţia acestuia cu apa 
(nucleofii slab). În consecință, clorurile acide (cu structuri limită I și 10) 
reacţionează, mai ușor cu apa decît esterii (cu structuri limită III semni- 
ficative), iar aceştia din urmă mai ușor decit amidele (cu conjugarea internă, 


cea mai avansată). Despre mecanismul reacţiilor de hidroliză v. capitolele 
următoare. 


i Aciditatea, atomilor de hidrogen din poziţia a. Atomii de hidrogen 
din poziţia « față de grupa funcțională sint acidifiaţi datorită capacităţii 
grupei O=O de a prelua electronii de la carbonul vecin, formînd un anion 
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enolat stabilizat prin. conjugare : .: 


-Ht 2 

Re Cito Z R-ĊH-C=0: 4> R—CH=0—ğ:7 
L 2 H 2 
x © X xX 


Anion enolat, conjugat 


Enolizarea are loc în cataliză acidă în urma ärii grupei car- 
bonil din grupa funcţională : i protonării grupei car 


+ + -Ht 
ii me aaa <> R—CHj—C-0H Z> R-CH=0-0H 
3 à | | 
X , X XxX 
: Enol 


Tabela 27.1 


Constante de aciditate ale protonilor « pentru primii termeni ai seriilor de derivați funcționali 


Derivat funcțional | . pKa Compus carbonilic PRa 
CH,— CO—C1 3 16 CH,—CH=0 17 
dh~ POOR 25 CH,—CO— CH; 20 

a— 25 CH CH; 50 
CH,— CO—N(CH,), 30 


27.2.  HALOGENURI ACIDE (HALOGENURI DE ACIL) 


27.2.1. NOMENCLATURĂ. 


Halogenurile acide se denumesc ca halogenuri de acil. 


CH — CO--Cl 
Clorură de acetil 


C;Hs— CO—CI 
Ciorură de benzoil 


CH CHa—CO— Cl 
Clorură de fenilacetil 


După o altă nomenclatură, utilizată în special în cazul moleculelor 


mai complicate, gruparea —CO—X se consideră ca substituent fii 
desemnată prin prefixul clorformil sau bromformiil. ai 


COOH 


COC! 


Acid 3-clorformilbenzoic 
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27.2.2. STRUCTURĂ 


Distanţele interatomice din clorura de acetil, primul termen stabil 
al seriei, sînt redate în fig. 27.1. 


4,192 A 


PP i «055,0 că 
CHa—-C CH3 CĂ mz 

% By 
saoo CL Neag sc 


Fig. 27.1. — Structura clorurii de acetil. 


Lungimea, legăturii C--01, de același ordin de mărime cu legătura 
CH,—Cl (1,784 Å), sugerează că structura dipolară (III) rezultată prin con- 
jugarea electronilor neparticipanţi de la clor cu electronii 7 de la oxigen, 
nu are o contribuţie semnificativă la starea reală a moleculei. 


A n- ; 
Gy: +% Q: 
Za Pa pă 

el i e CHCl n cree CHC 

E Nie >o D 


În clorura de acetil legătura 0=0 este puțin mai scurtă decit în 
ceilalți derivați funcționali. 


27.2.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din acizi şi halogenuri acide anorganice 
R—COOH -+ SOC, —> R—COCI + HCI + S0 
R-COOH + PX, —> R-—COX + POX, + HX 
3 R—COO0OH)-+ PX, —> R—COX + HPO, 


X =C], Br 


Clorurile acizilor carboxilici se obțin din acizi prin tratare cu clo- 
vură, de tionil (SOCI) sau cu halogenuri de fostor (PX, sau PX;), la tem- 
peratura camerei sau la slabă încălzire. 

Utilizarea clorurii de tionil prezintă marele avantaj că duce la for- 
marea clorurii acide în stare practic pură,- produşii secundari ai reacției 
şi excesul de reactant fiind volatili. La utilizarea tricolururii de fosfor (POl), 
produsul secundar, acidul fostoros, HPOs, nevolatil, poate fi uşor separat 
de clorura acidă, volatilă. În cazul pentaclorurii de fosfor se formează, 
ca. produs secundar, oxiclorura de fosfor, volatilă, cu p.f. 105°, ceea ce 
face ca metoda, să fie limitată de posibilitatea de separare a clorurii acide 
de oxielorură. Această variantă este utilizată la sinteza clorurii de benzoil, 


a clorurii de oxalil. 


HOOC—COOH + PC —>  CIOG—COCI 
X >." * Clorura- de” oxalil 
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B. | Din acizi carboxilici şi cloruri acide organice 
R-COOH + CH—COCI —> R-—COCI + CgH— COOH 
—> R-COCI + CO, + HCI 


R— COOH + COCH 


Halogenurile acide volatile se pot obține şi prin tratarea acizilor 
cu cloruri acide mai greu volatile (clorura de benzoil). De ex. fluorura de 
formil (p.f. —26°) se obține din fluorură de benzoil şi acid formic. 


HCOOH + C,H — COF —> HCOF + CH; —COOH 


O altă halogenură organică, utilizată din ce în ce mai mult pentru 
obținerea de cloruri acide, este fosgenul, diclorura acidului carbonic (v. 
$28.1.A). Reacţia cu fosgenul decurge uşor și, produşii secundari fiind 
volatili, se obţin cloruri acide pure. 


R— COOH + COC > R-CO—0—CO-—Ci —> R—CO-C 


©. | Sinteze de fluoruri şi ioduri de aeil 
R—COC + HX — R—CON + HC 
X=F, I 
Fluorurile şi iodurile đe acil se obțin din cloruri acide prin tratare 


cu acid fluorhidric, respectiv cu acid iodhidric. 
Fluorura, de acetil se obţine din anhidridă acetică şi acid fluorhidric. 


(CHCOO + HF — CH,COF + CHCOOH 


27.2.4. SINTEZE INDUSTRIALE ALE UNOR TERMENI REPREZENTATIVI 


Clorura, acidului formic, clorura de formil, HCOCI, este instabilă ; 
la prepararea ei din acid formic, prin metodele expuse înainte, se obţine 
un amestec de CO şi HCL. În practică, în locul clorurii de formil, de ex. 
în reactii Friedel-Crafts, se utilizează un amestec de CO cu HCL uscat. 

Clorura, de acetil se obţine industrial din acid acetic sau anhi- 
aridă acetică şi fosgen, la temperatură ridicată. 


CHI,—COOH + COC —> CH,—COCI + CO + HCI 
(CHCO)}0 + COCI, —> 2 CH,—COCI + CO, 
Se utilizează mult şi metoda constind din adiţia acidului clorhi- 


drie la cetenă (v. $25.1.6). 
CH,=C=0 + HO — CH= COCH 


Clorura de benzoil se fabrică din feniltriclormetan prin hidroliză 
parțială, în prezență đe cantitatea calculată de apă. 


C,H, —CCh + H0 —> CH—COCI 
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AR fiarta au so a acide, intermediari în sinteze industriale de 
iai » antidăunători, coloranți etc., se fabrică din acizi şi halo- 
g acide anorganice (SOCL, SO,Ch, PX, ete.) san fosgen. 


w 
3 
io 
$n 


PROPRIETĂȚI FIZICE 


PRE IE pi mie acizilor inferiori sînt lichide distilabile, cu puncte de 
ii oile pate arsi ale acizilor din care provin (tabela 27.2); ter: 
riori sînt substanțe solide. Halogenurile i i int lacrimo- 

ii s iori si te $ . e inferioare imo- 
gene, au miros înţepător şi fumegă la aer. Ai 


Tabela 27.2 


Constante fizice ale unor cloruri acide 


Clorură de acil formulă p.f., °G | p.t., $ 

Clorură de acetil CILCOGI ši 
> R P A 
2, propionil CH,CH,COCI 80 
Sr benzoil C,H; COC 197 
PI aean (COC), 64 

PA £ talpi] o-CH {COCH — +12 

s acroil CH, =CHCOC} 73 g 


Clorurile acide se dizolvă în dizolvanți organici i i i 
(benzen, hidrocarburi, cloroform etc.). ăla a iii eta a ai 
În spectrul infraroșu, absorbţi "upei il di 
iza aroşu, A tia grupei carbonil din halogenuri 
geide are loe la a soia de li mari (1 780—1 pearl 
> il are vco 1 806 cm-2. În halogenurile acizilor ari ici i 
acizilor æ, B-nesaturaţi, îrecvenţa veo S i aai oa ealta 
acizilor: rat eevențpa veo scade din cauza conjugării istă 
ie e upa ome a electronii x ai inelului aromatic sau ai legăturii Ela 
a nzoi zintă, a ii 11: — şi i 
Cora de ab prezintă absorbţii la 1772ecm-1 şi la 1735 cm~! 
În spectrele RMN, protonii di iți 
] MN, protonii din poziţia « față de grupa COC 
dezecranaţi. Semnalul grupei metil din clorura de ri le Ta 3 207 D 


față de 2,0— î i ia A o 
eaat 2,1 ppm în acidul acetic şi în esteri sau alți derivați 


27.2.6. REACȚII ALE HALOGENURILOR ACIDE 
A. | Reacţii de substituție cu nucleofili 
o o 
R- + Y — a-l x= 
Kx (E 


X =C, Br; R = alchil, aril 


16 — c. 86 
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Atomul de halogen din halogenurile. acide poate fi dislocuit, sub 
formă de anion X~, de către reactanți nucleofili (anioni sau molecule 
neutre avind electroni neparticipanți; V. $7.6.1). 3 

Substituţia halogenului din halogenurile acide cu reactanți nucleo- 
fili oxigenați sau cu azot este una din metodele sintetice importante pentru 
obţinerea, de alţi dervaţi funcționali ai acizilor carbozilici. Reacţiile vor fi 


discutate în $27.3—27.5.). 


"Clorură acidă Reactant Derivat funcţional 

R—C0—Cl R'—OH ` R—COOR’ Ester 

R—C0-— Cl R'—COONa R—CO-—0-—CO—R'  Anhidridă 
R—CO-CU NH, R—CO— NHa Amidă 
R—CO-Cl HN-—R R—CO-—NH-—R' Amidă substituită 
R—co-c HN- NH, R—CO—NH-—NHa Hidrazidă 
R-—CO-—C NaN, R—CO—N; Azidă 


Din cloruri acide şi apă oxigenată, în prezenţă de baze, se obţin 
-peracizi şi peroxizi de acil (v. $ 20.3). 


a. Reacţia de hidroliză 
R-—CO—CI + H0O —> R-COOH + HCl 


Clorurile acide (și în general toate halogenurile acide) dau la hidro- 
Jiză acizi. Reacția decurge repede la clorura de acetil și mai lent la clorura 
de benzoil, din cauza solubilității mai reduse a acesteia din urmă. În acest 
din urmă caz, reacţia poate fi. accelerată prin adăugarea anu dizolvani, 
de ex. dioxan sau tetrahidroturan, care are rolul de a solubiliza clorura 
acidă în apă, creînd un mediu omogen. | Bg 

Mecanismul hidrolizei halogenurilor acide. Reacţia constă într-o 
adiţie a moleculei de apă la grupa 0=0 urmată de eliminarea clorului din 
intermediarul adiţiei, sub formă de anion Ol- ; această reacţie este irever- 
sibilă, grupa OH, după cum se ştie, nefiind-o grupă deplasabilă (v. $7 sb 
Reacția- este catalizată de urme de acid care, prin protonarea grupei a h 
măresc polaritatea pozitivă a, carbonului (micşorată față de un carboni Ă in 
aldehide şi cetone datorită efectului atrăgător de electroni al halogenului). 


ü: i F E 
Ro0ofe # R la RC = 
üH, +b, ; 
O0—H :0—H W oi 
TE = Să! 2% E i 
ju ba d i 
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b. Reducerea cu hidruri complexe 
R—CO—C —> R—CHOH 


Reducerea cu hidrură de litiu şi aluminiu (Li AIH,) conduce la alcooli, 
foarte probabil prin intermediul' unei aldehide. 


i { E 


R—¢C— ği: — apt —- E + a 
HT H. H 
$ t Ü—H 
iii tu — ii H ~- R—C—H 
h i l 


Reducerea catalitică duce, de asemenea, la alcooli primari. Redu- 
cerea poate fi oprită la stadiul de aldehidă dacă se utilizează catalizatori 
cu acţiune atenuată (Pd „otrăvit cu o soluție de sulf în chinolină ; v. metoda, 
Rosemund, § 24.3.E.d). ; 


R—COCI + H, —> R—CHO + HCL 


c. Reacţia cu compuși organo-metalici 
R—CO—CI -+ RzCd sau RzCul —> R-—CO—R' Cetone 


i 
l 
R-=CO-—CI + R'MsXx —> R—CR? Alcooli 
: | terțiari 
OH 


Reacţia, clorurilor acide (și a esterilor) cu compuşi organo-magne- 
zieni conduce la alcooli terțiari. Intermediar se formează o cetonă care 
reacţionează mai departe cu excesul de compus organo-magnezian 
(v. $18.3.1.G şi 24.6.1.D). 


R'MeX 
R—COC + R'MgX —> R-CO—R —— R—C(OB)R; 


Cetona poate fi obținută preparativ dacă se utilizează compuși. 
organo-metalici mai puţin reactivi, care nu reacţionează în continuare cu 
cetona. Astfel de compuşi sînt dialchilcuprajii (v. $5.3.2.B) şi compușii. 
ăi i ai cadmiului, obţinuţi din compuși organo-magnezieni şi clorură. 

e cadmiu. 


2 RMgX + CdCl, —> R,Cd + 2 MgCIX 


B. | Reacții cu cianuri de metale grele. Acizi a-cetonici 
R—GO-—GI + AgCN —> R-CO—CN —> R-CO—COOH 


Nitril æ-cetonic Acid- a-cetonic 
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Clorurile acide reacţionează cu cianura de argint sau cu cianura de 
cupru dind nitrili ai acizilor a-cetonici. Reacţia reprezintă o metodă gene- 
vală, pentru sinteze de acizi a-cetonici, prin hidroliza nitrililor respectivi. 


CH,—COCI +- AgCN > CH,—COCN —> CH,—CO—COOH 
Acid piruvic 


3H; —COCL + AgCN —— C,H—COCN —> C,H;—CO—COOH 


Acid fenilglioxilic 


Acidul piruvic şi alți acizi a-cetonici apar ca intermediari esențiali 
în procesele biochimice fundamentale ale organismelor vii (v. $34.2.5). 
C. | Reacții ale ionului de aciliu. Reacţii Friedel-Crafts 


Ar-H 
> R—COT AICI > Ar-CO-—R 


Arilalchilectonă 


R—CO—CI + AICI, 


Sub acţiunea catalitică a AICI, clorurile acide formează un complex 
ionizat conținînd ionul de aciliu şi anionul cloroaluminat (v. $11.3.B). 
Tonul de aciliu este un reactant electrofil ; în prezenţă de hidrocarburi aro- 
matice se formează cetone (arilalchil respectiv diarilcetone). 


AICI, 
CH, COC + Cell, ~> Cop CO—Call, + UCI 


Reacţia de acilare aromatică se încadrează în schema clasică a 
reacţiilor Friedel-Crafts, discutate la $ 24.3. împreună cu acilarea alifa- 
tică, care decurge de asemenea prin ion de aciliu. 


D. | Reacţii de dehidrohalogenare. Cetene 
BCE COC + RN — R,C=C=0 + RANI] CI 


Clorurile acide avind un atom de hidrogen în poziţia «, se dehidro- 
clorurează la tratare cu amine terțiare, dind cetene. Reacţia este generală 
şi constituie o metodă importantă de obţinere a cetenelor (v. § 25.8.1). 


E. | Reacţii de substituție în poziția a. Acizi «-halogenați 


R-—GH—COX + Br; —> R-CH-—COX + HBr 


J 
Br 


Halogenurile acizilor carboxilici dau la tratare cu brom hbalogenuri 
ale acizilor «-bromurați. În forma ei clasică, reacția constă în tratarea unui 
acid carboxilic cu brom în prezență de fosfor roşu (reacția Hell-Volhard- 
Zelinsky). Reacția este specifică pentru aeizi cu catene saturate care au 
cel puţin un atom de hidrogen la atomul de carbon din poziția «. 


CH,—COOH + Bre + P 


> BrCH,—COBr > BrCH,—COOH 
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În reacţie se formează tribromura de fosfor care transformă întii 
acidul carboxilic în bromura acidă care enolizează, 


o ` o +0—H o—H 
| i +Ht ] -H+ | 
R-CH—C-0H —> R-CH—C-Br ZÈ RC C-Br ZO R-CH = C-Br 


Halogenarea în a are loc prin adiţia bromului la enolul bromurii 
acide (v. halogenarea cetonelor în cataliză acidă, $ 24.6.1.D). 


0-—H o 
| ji 
R—CH=C—Br + By > R—CH—C—Br + HBr 


i 
Br 


27.3. ESTERI 


Esterii sint derivați funcționali ai acizilor carboxilici în care grupa 
OH din carboxil este înlocuită prin gruparea OR. Ei sint produşi de elimi- 
nare de apă dintr-o moleculă de acid şi un alcool. 
o o 


[l | 
1—G—0H + IIO—R' —> R—C—OR + HO 


27.3.1. NOMENCLATURĂ 


Numele esterilor se formează în mod analog cu numele sărurilor. 


CH — COOC, H, 
Etil acetat 
Acetat de etil 


CH(COOC, H; ) 
Dictil malonat 
Malonat de ctil 


CH=CH- COOCH, 
Metil acrilat 
Acrilat de metil 


Monoesterii acizilor dicarbosilici se denumesc analog cu sărurile 
acide, de ex. ftalat acid de etil (monoesterul acidului ftalic). În compuși 
cu structuri mai complexe, carboxilul esterificat se notează cu prefixul 
carboalcowi (carbometoxi, COOCH, carbetoxi, COOC.H; etc.) sau alcozi- 
carbonil. De ex. acid 1-carbetoxi-ciclobutan-3-carboxilic sau acid 1-etoxi- 
carbonil-ciclobutan-3-carboxilic. 


27.3.2. STRUCTURĂ 


Conjugarea internă este reprezentată prin structurile limită. 


So: Æ 
R—C i RCL 
Tia Sia 
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În formiatul de metil, cel mai simplu reprezentant al clasei esterilor, 
distanţele interatomice, redate în. fig. 27.2, arată inegalitatea legăturilor 
carbon-oxigen. 


i, Ea CH : A < a 
Te 3 Cha 


Fig. 27.2. — Structura formiatului de metil. 


27.3.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din acizi şi alcooli. Esterificarea directă 
3 o o 
l l 
R—C—OH + HO—R' —> R-—C-—OR' + H,O 
Condiţii : cataliză acidă; deplasarea echilibrului 


Reacţia cea mai importantă, pentru sinteze de esteri este reacţia de 
esterificare directă. Ea are loc prin încălzirea, acidului cu alcool, în prezență 
de cantităţi catalitice de acid mineral (H,SO,, HCl), reacţia decurgină 
pînă la stabilirea unui echilibru între reactanți şi produşi. Ca, orice reac- 
ţie de echilibru, esterificarea, se află sub control termodinamic (v. $ 4.1). 

În reacţia dintre un mol de acid acetic şi un mol de alcool etilic 
rezultă acetat de etil şi apă. 


CH,—COOH + CaH,OH —> CH,—COOCH, + H0 


Constanta de echilibru termodinamic a reacției pentru majoritatea 
acizilor este: ` 


[CH,CO0C,H;] [H0] 
[CHCOOH] [C,H; OH] 


N 
ES 


Aceasta înseamnă că în condițiile experimentale de mai sus se for- 
mează numai 67% acetat de etil şi apă şi 33% din acid şi alcool rămîne 
nereacţionat. 

Pentru deplasarea echilibrului în sensul formării esterului (conform 
principiului lui Le Chatelier) se ia în exces unul din reactanți (alcoolul sau 
acidul) sau se îndepărtează din reacţie unul din produşi (apa sau esterul). 
În cele mai multe cazuri, dacă alcoolul este aleool metilic sau etilic, se ia 
în exces acesta. Este însă avantajoasă şi îndepărtarea apei prin distilare 
azeotropă cu benzen sau tetraclorură de carbon. 

Acelaşi amestec de echilibru se obţine, evident, dintr-un mol de 
acetat; de etil şi un mol de apă. 

În tabela 27.3 sînt redate câteva compoziţii la echilibru la; esterifi- 
carea acidului acetie cu cantităţi crescînde de etanol. 
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Tabela 27.3 
Compoziţia la echilibru a reacției CHCOOH -+- C,H0H ss CH,COOGH, -+ HO 


Raport molar T i E A 
asid/alecol | CH,COOH CHOH CH,COOCII, H0 
1/1 0,33 0,33 0,67 0,67 
1/10 ` 0,03 9,03 0,97 0,97 
1/100. 0,007 ‘99,007 0,99 


3 0,993 


` Mecanismul reacției de esterificare. La esterificarea unui acid cu . 
un alcool avind oxigen marcat cu izotopul 120, esterul format conţine 
oxigenul mareat. 

R-COOH + CH,50H 


> R—COOCH, + H0 


Aceasta demonstrează că apa formată în reacție provine din mole- 
cula de acid şi nu din molecula de alcool. 

Viteza, reacției de esterificare este mică. La esteriticarea acidului 
acetic cu etanol echilibrul ar fi atins, la temperatura camerei, abia după 
16 ani. Reacţia este foarte mult accelerată în prezența catalizatorilor acizi 
(evident compoziţia la echilibru rămîne aceeași). 

Cajalizatorul, acid mineral tare, protonează grupa carboxil trans- 
formînd acidul carboxilic în acidul său conjugat. Fixarea protonului poate 
avea loc la oxigenul carbonilie sau la oxigenul grupei OH. Datorită con- 
juşării interne a grupei carboxil, oxigenul earbonilie este mai bazic (cu 
sarcină parţială negativă) decît cel hidroxilie (cu sarcină parţială pozitivă). 

Prin fixarea protonului la grupa C=O rezultă un carboxil protonat 
stabilizat prin conjugare, în care atomul de carbon al grupei carboxil se 
pozitivează şi devine mai apt pentru fixarea unui nucleofil. 

ü: ö—yH :Ñ—H 
E E, TRN i 

R—c¢—0H == R—C— ÖH ~- 

Reactia cu molecula de alcool (nucleofilă) duce la un produs inter- 
mediar de adiție tetraedric în care are loc schimb rapid de protoni de la 
oxigenul grupei OR la un oxigen al grupei OH, transformînd grupa OH 
într-o grupă deplasabilă (hidroxil protonat) şi făcînd astiel posibilă elimi- 
narea grupei OH sub forma moleculei de apă. Evident, fiind vorba de 
echilibre protolitice, reacţiile sînt reversibile. 


R-—=Ċ— H 
3 


di EH i —H C 

| : 

R—C—O0H one R—C—0H . z= R—c-L0N 
PES bet Lo, 
‘0 —R 0— R 0—R 
| | 
H H 3 
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Faza finală a reacției constă în eliminarea protonului catalizato- 
vului din esterul protonat (acidul conjugat al esterului, un acid tare (pla 


—6,5 la acetatul de etil) comparabil cu acidul conjugat al acidului acetie < 


protonat la 0=0, cu pK, —6). 

Bsterificarea prin ioni de aciliu. În prezenţă de acid sulfuric concen- 
trat, în exces, se formează un ion de aciloxoniu, prin protonarea oxigenu- 
lui hidrosilic ; acesta disociază într-un ion de aciliu şi apă. Deoarece apa 
formează cu acidul sulfuric prezent un ion de hidroniu și un ion bisulfat, 
care este un. nucleofil slab, ionul de aciliu poate persista în soluţie. 

R—C=0 + 1,50, Z2 R—C=0 + HSO7 


. | 


l 
OH tOH, 


ei ia $ 
R—C=0 > R—C=0: > R—C=0: + H20 


l 
tOH, 
H30 + HSO, —> HOF + HSOz 


La tratarea acestui amestec cu alcool are loc o reacție rapiđă între 
cationul de aciliu şi alcoolul (nucleofil), formîndu-se ester. 


oaia 4i , -t 

R—C=0: oeann Eene = i Atu 
Soe Loys sait o i OR 
H H 


Esterificări prin ioni de aciliu se utilizează la acizi cu substituenți 
voluminoși în jurul grupei carboxil (centrul de reacţie) care împiedică, steric 
formarea intermediarului de adiţie nucleofilă la carbonilul protonat din 
esterificările normale, descrise înainte. 

Astfel, esterificarea, acidului mezitoic (acidul 2,4,6-trimetilbenzoie) 
se realizează numai prin dizolvarea acidului în exces de acid sulfuric şi apoi 
diluarea amestecului cu alcool metilic sau etilic. 


-COOH €=0 COOR 
CH, cu CH CH cH CH. 
A 3 3 3 3 3 
H50, 
Le -H0 Q ai 
CH, CH, CH 


B. | Din derivați funcționali ai acizilor şi alcool 
a. Din cloruri acide și alcool 
R—COCI + HO—R' —> R-—CO—OR' + HCI 
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'Tratarea clorurilor acide cu alcool conduce la esteri. Reacţia are 
aplicaţii largi pentru sinteze de esteri din acizi şi alcooli mai preţioşi decit; 
acizii şi alcoolii inferiori ; reacția decurge practic cantitativ de la stinga, la 
dreapta. Se obţin. esteri pe această cale din alcooli care nu pot fi esterifi- 
caţi direct. 

Cet, — COC + HOCH, —CH;, — CH; ~ CO— CEIRCH; 


Reacţia clorurii acide cu alcoolul are loc după schema generală a 
substituției nucleofile prin adiție-eliminare a derivaților funcționali ai 
carboxilului. Reacționează clorura acidă protonată (v. şi hidroliza cloru- 
rilor acide, § 27.2.6.A). 


S: | - S2—H e iii că š :0—H 
li at q | -nt 
R—C—C z R—C-— Cl i pena B S —= 
i :0E R 
B l 
I 
Pa T i 
sani a Ne a ou 
OR OR OR! 


Reacţia, nu este reversibilă. Tonul de clorură CI- este un nucleofil 
prea slab pentru a se adiţiona la esterul protonat rezultat în reacție spre a 
setace intermediarul tetraedric (II) al reacției. 


b. Din anhidride și alcooli 
(R—C0}O + HO—R —> R—CO—OR + R—COOH 


$ 
| Ester Acid 
co COOR won Coor 
| RE O +HO—R' —> R ANEA RC 
i Nco coon nt NCOOR 


Anhidridele acizilor carboxilici dau la tratare cu alcool o moleculă 
de ester şi o moleculă de acid. 


CH,—C0—0—C0—CH; + CHOH —> CH,— COOCH, + CH,COOH 


Anhidridele acizilor dicarboxilici dau la tratare cu alcool, un mono- 
ester (ester acid). În prezenţă de alcool ṣi un catalizator acid mineral (H,S0,} 


se esterifică şi cea de a doua grupă carboxil. 
DaN 
COOCH; 


CI EE CA L| = CHOH 
o o. xNxcooH à 
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Anhidridele au reactivitate puţin mai redusă decît elorurile acide, 
din cauza unei conjugări interne mai pronunțate; fără catalizator ele reac- 
ţionează lent dar incomparabil mai repede decît un acid. De aceea izola- 
rea monoesterilor este posibilă şi transformarea în diesteri necesită cataliza- 
tor acid (v. mecanismul esterificării, cap. anterior). 


©. | Din săruri de argint ale acizilor și halogenuri de alchil 


R-—COOAg + R—CH—X —> R—000-CH—R + AgX 
Condiţii : halogenuri de alchil primar 


Sărurile de argint; ale acizilor: carboxilici dau esteri la tratare cw 
halogenuri primare. Metoda este utilizată la preparare de esteri ai alcoolilor 
instabili în prezenţă de acizi minerali. 


R—CODAg + BrCH,C,H, —> R—GOOCHCH, 


D. | Esteri metilici din acizi şi diazometan (v. $23.5.4). 
R-—COO0H + CH,Ne —> R—COOCH, -+ Na 


E. | Adiţia acizilor carboxilici la alchene şi acetilene 


R—CO0H + CH,=CH, 
R—CO0H + CH, =C(CH,) 
"R—COOH + HC=CH 


> R—C00—€H,—CH, 
> R=G00—G(CHA), 
—> R—C00-—CH = CH, 


Condiţii : cataliză acidă 


 Adiţia acizilor carboxilici la alchene şi la. acetilene are loc.în prezență 
de catalizatori acizi. Pe această, cale se obţin esteri vinilici, monomeri în 
reacţiile de polimerizare (v. $ 7.7). 


27.3.4. METODE INDUSTRIALE 


Formiatul de metil şi formiatul de etil se obţin industrial din oxid 
de carbon şi alcool, în prezență de cantităţi catalitice de alcoxid de sodiu. 


CO + GHOH —> HCOOCgHI, 


Acetaitiul de etil se obţine prin esterificare directă, din cetenă şi 
alcool, din acetaldehidă prin reacţie Tiscenco sau prin hidrogenarea aceta- 
tului de vinil (v. şi capitolele respective). 


CHCOOH +- CEON E RONA! 
—_ CH,COOC,H, <—] si 
CH, =0=0 + GH,0H — m 


CH,CHO 
CH,COOCH = CH, 
Acetatul de etil se utilizează, ca; dizolvant şi ca intermediar în nume- 


roase sinteze organice. Acetaţii de butil şi de amil sînt buni dizolvanți 
pentru lacuri. 


| 
| 
| 
| 
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Esterii acizilor dicarboxilici (adipic, sebacic) cu alcooli superiori, 
obţinuţi prin esterificare, servesc ca plastifianţi pentru mase plastice. 

Numer oși esteri se fabrică, în cantităţi mari prin esterificare directă, 
utilizând sehimbători de ioni drept catalizator acid. - 


27.3.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Proprietățile esterilor variază mult cu natura acidului și a alcoolu- 
lui din care se compun. 

Esterii sînt, în general, solubili în dizolvanţi organici, insolubili în 
apă. Esterii inferiori au miros plăcut de fructe sau flori ; formiatul de metil 
are miros de rom, butiratul de etil de ananas, butiratul de izoamil de pere 
ete. Unii esteri plăcut mirositori se utilizează în parfumerie sau ca esențe 
de fructe. 

Punctele de fierbere ale esterilor sînt puțin mai ridicate decît ale 
hidrocarburilor cu aceeaşi masă moleculară (tabela 27.4). 


Tabela 27.4 
Punele de fierbere ale unor esteri 
Ester | P.f., °C Ester P.., *C 
| 
Formiat de metil 32 | Acetat de butil 127 
Formiat de etil 54 Benzoat de metil 199 
Acetat de metil 57 Benzoat de etil 213 
Acetat de etil 78. Malonat de etil 198 


În spectrele IR grupa ester se recunoaşte prin absorbțiile caracte- 
ristice ale legăturilor C=0O şi 0—0. Vibraţia ve-o dă o bandă, intensă, 
între 1 150 şi 1 280 cm-1. Vibraţia ve=o are o absorbţie intensă între 
1 1730—1 750 cm7. Formiații au frecvența vo=o la 1 723 cm7? , acetații 
1a 1 730—1 740 iar benzoaţii la 1717— 1 130 (frecvența mai mică din cauza 
conjugării). 

În lactone, vibrația ve=o este dependentă de - mărimea ciclului: 
În p-lactone vo=ọ este de 1 818 em~4, în y-lactone de 1 770 em, iar în 
-lactone de 1740 cmt. : 

În spectrul RMN al esterilor, protonii din poziția a şi mai ales pro- 
tonii ra legat de oxigenul esteric sînt puternic dezecranaţi. 

H,—COOCH, CH,—C00—CH,—CH;  CH,—CHa—COOCH, 
„8 A 3,67 4,05 1,21 1,12 2,28 3,67 ppm 


27.3.6. REACȚII ALE ESTERILOR 
A. | Hidroliza 
a. În mediu acid 
: j HE 
R—C0—O0OR’ -+ H0O —> R-COOH +4 R'OH 
b. În mediu bazic 


—CO-—OR' + HOT —> R-COO-+R'OH 


Y 
o 
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a. Hidroliza esterilor în mediu acid este inversul reacției de esteri- 
ficare (v. § 27.3.3.A), deplasarea echilibrului spre acid fiind favorizată de 
excesul de apă prezent. În funcţie de legătura care se rupe în grupa ester 
se disting două mecanisme de hidroliză acidă: prin rupere acil-owigen 
(ruperea legăturii RCO—OR’) şi prin rupere alchil-owigen (ruperea legăturii 
RCOO—R’). 

Btapele unei hidrolize prin rupere acil- oxigen (mecanism curent 
pentru R'=0CH;, alchil primar sau secundar) sînt următoarele : 


o +OH 
I | 
R-=C-0R' -+ Hf = R-C—OR 


+OH . OH oH 
] | l 
R-C—O0OR' + H,0 Z? R-C—0OR' g> R—C-OR + H+ 
| | 
“OI, OH 


OH ou 
I 3 | + 
R=C—OR -+ H+ 2 R—C—OR 
| ] 
OH OH H 
OH ToH 


| + J 
R—C—OR' Z2 R—C—OH + R'OH 


“or o 
: 1 i 


R—C—0H z> R-C-00 + H* 


Hidroliza esterilor prin rupere alchil-oxigen are loc la unii esteri care 
conțin un rest de alcool capabil să formeze cationi stabili, de ex.terț-butil, 
benzil, 

Etapele unei hidrolize prin rupere alchil-oxigen, formulate în cazul 
acetatului de terț-butil, sint următoarele : 


t: d p3 
R—C—0—C(0H,), === R—CZO0ICH ——- R—C=0 + CCH 
CHRO ÖH, === (CHJ — ÔH, == (CHC O0H + H 
Serta HR SEE tga 2 rigig 


b. Hidroliza bazică (saponificarea) este o reacţie ireversibilă, prin 
care se obţine sarea acidului și alcool. 


CHJCOOCAH, + NaOH —> CIICOO” Nat + CHOH 
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Mecanismul hidrolizei bazice implică atacul ionului hidroxil (nueleo- 
fil) la carbonilul esterului. În anionul format prin adiția nucleofilă a bazei, 
are loc eliminarea grupei alcoxid, RO-. Deoarece RO- este o bază tare 
iar acidul acetic este un acid slab, are loc un transfer de proton cu formarea 
ionului acetat şi a moleculei de alcool. Alcoolul fiind un acid mai slab decît 
acidul acetic, ultima etapă a reacției este irevesibilă. Prin aceasta hidro- 
liza bazică se deosebește de hidroliza în mediu acid. 


o o- 
] 
G—06,1, 


| 
OH 


1 
CEC 0031, + HOT > cn, 


0” o 


l [i 
CH,—C—0OG H; z> CI—C—OH + CH0" 
i 


oH 


o [9] 
1 


i } 
CH —C— OH -+ CH0 —> CH, G—07 + COH 


Ruperea aci! oxigen la hidroliza bazică a fost demonstrată prin 
izolarea de alcool marcat izotopic la hidroliza bazică a unui ester marcat. 


o 9 


pj i 
R—C—!80CH, + HOT —> R=C—07 + CHOH 


B. | Reacţia de transesterificare 


R—COOCII, + R—O0H —>> R—COOR + CHOH 
Condiții: catalizalor H* sau RO” 


Reacţia de transesterificare constă în reacţia unui ester cu un alcool 
prin care se formează esterul noului alcool. Reacţia este catalizată de acizi 
sau de ioni alcoxid. 

Mecanismul transesterificării este similar cu cel al hidrolizei este- 
rilor cu deosebirea că în reacţiile decurgind în cataliză acidă rolul apei este 
preluat de alcoolul aflat în exces. În cataliză bazică rolul ionului HO- este 
preluat; de alcoxidul alcoolului aflat în exces. Deoarece în reacţie nu se 
formează acid (grupă carboxil liberă) în etapa finală, transesteritiearea, 
cu mecanism bazie este reversibilă. 


o. o o 
4 ] i 
R—C-—OCIR + RO” 2 R-C-—O0OCIH, ID R-G—O0R + CHOT 
| 
OR 
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C. | Reacţii cu reactanți nucleofili du azot 


R—COOR' + Y—H ——> R—COY -+ R'OH 
Y—H = NH, HAN —NHp NHOH, HN, 


Esterii servesc pentru sinteze de alți derivați funcționali ai acizilor. 
Aceste reacții au mare valoare preparativă, mai ales în câzurile cînd 
utilizarea clorurilor acide nu este indicată. 


R—COOR' + NH, ——> R—CONH, Amidă 
R—COOR' + HNR ~> R—CONHR Amidă substituită 
R—COOR’ + HaN—NHa —> R-—CONHNH, Hidrazidă 


R—COOR’ 4- NHOH ——> R—CONHOH Acid hidroxamic 


R—GOOR: + HN, —> R—CON, Azidă 


D. | Reacţia esterilor cu compuşi organo-metalici 


HCOOR + R'MsX —> R4CH—O0H 
Alcool secundar 


R—COOR + RMgX — R:C—0H 
: | 
R 


Alcool terțiar 


Esterii dau la tratare cu compuși organo-magnezieni sau organo- 
litici, alcooli terțiari. Formiații, în aceste condiții dau alcooli secundari. 
Reacţia a fost discutată la $ 18.3.1.H. 


E. | Reducerea cu hidruri şi reducerea cataliţică 
R—COOR: ——> R—CH—O0H 
Condiţii : LiAlH;/eter ; Ha/CuO : CraOp, 250%, 250 at 


Reducerea esterilor duce la alcooli primari. Despre alte aspecte 
ale reacției, v. $ 18.3.1.F. i 


27.3.7. POLIESTERI. ESTERI NATURALI. 


Poliesteri. Prin condensarea unui acid diearboxilie cu “un di- sau 
poliol rezultă poliesteri macromoleculari cu catene filiforme (fibre sintetice, 
W.A. Carothers, 1928) sau cu structură tridimensională (răşini). 

Poliesterul acidului tereftalie cu eţilenglicol (fibra terilen sau 
dacron) este un înlocuitor al linii. Se obţine din tereftalat de metil prin 
transesterificare cu glicol, în prezență de catalizator bazic, acetat de 


sitan 
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calciu, la 200°; prin încălzirea ß-hidroxietiltereftalatului astfel formatla 
250—280°, are loc policondensarea la esterul final, chiar în cursul filării.. 


oc [N CO—O0CH,—CH,0—0c ( N CO—0CH;—CH0- 
y = 

Poliesterii obţinuţi prin condensarea acizilor maleic sau ftalie cu 
un glicol sau cu glicerină (răşini alchidice sau gliptali) servesc la fabricare 
de lacuri și vopsele rezistente. Uneori în cursul procesului de policonden- 
sare se adaugă și uleiuri sicative sau alte răşini naturale sau sintetice pentru 
a mări rezistența produsului final. Răşinile formate din acid ftalic și gli- 
cerină (gliptali) au structuri tridimensionale de felul : 

„Doo 


zi | 
m KCE 0—CH—CH—CH— 0> ---- 
n C0-—0—CH—CH—CH;—0-—C0 CO—0—--- 


— CH —CH-—0—00 


Esteri naturali. În regnul vegetal și cel: animal se găsesc esteri ai 
acizilor carboxilici superiori cu rol important în transformările biochimice 
din organismele vii, cuprinși sub numele: de lipide (v. § 33.1.10). 

Cevurile sînt esteri ai acizilor monocarboxilici superiori (0a4-— Caz) 
cu alcooli: superiori (0a—Cs4) cu număr par de atomi de carbon, aflați 
amestecați cu alcooli superiori neesterificaţi şi cu parafine avînd număr 
impar de atomi de carbon (Cas—0ss). ; 

Cevurile apar pe suprafeţele unor plante, fructe, frunze, avind un 
vol protector. În unele ceruri vegetale procentul de alcani poate. ajunge 
pînă la 95% (ceara, de pe frunzele de tutun sau de pe frunzele de varză). 

Ceara de albine conţine în principal esteri ai acizilor Ca—Oaa, alăs 
turi de acizi liberi şi alcani 0zs—0g. Aceeași compoziţie apare şi la ceara 
montana, o ceară fosilă izolată în industrie la distilarea, uscată a cărbunilor. 
O ceară de provenienţă animală care se izolează, din grăsimea, unui mamifer 
marin, cașalotul (ceara, de spermanceti sau walratul), conţine esterul aci- 
dului palmitic (C,g) cu alcool cetilie (Cie) şi mai ales cu alcoolul nesaturat. 
cu o legătură dublă, alcoolul oleic (Cs). 

Grăsimile sînt esteri ai glicerinei cu acizi monocarboxilici cu număr 
par de atomi de carbon de la ©, la Cig, mai rar cu Cao—0Ca. Grăsimile 
lichide se numesc uleiuri. Ele apar mai ales în plante și semințe. Grăsimile: 
solide sînt componente ale organismului mamiferelor. Grăsimile din lap- 
tele mamiferelor conţin proporții mai mari din anumiţi acizi inferiori (0, 
laptele de vacă, C—C laptele de. capră) alături de acizii C,-—Cus. 
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Grăsimile (solide) şi uleiurile (lichide) sint esteri ai glicerinei cu 
acizi monocarboxilici cu număr par de atomi de carbon, de obicei C..—Cus; 
se numesc gliceride. Cele mai multe gliceride conţin doi sau trei acizi prin- 
cipali (conţinut de aprox. 10% fiecare) și ceilalţi acizi în proporție mică 
(acizi secundari). 

CHa —0—0C-—R, 
| 
CH—0—0C-R, 


| 
CIIz—0—00—R, 


Acizii oleic, palmitic și stearic se găsesc în toate grăsimile. Bi pre- 
domină în grăsimile solide (seu, grăsime de porc). Acidul oleic este com- 
ponenta principală din uleiul de măsline. Acizi nesaturaţi cu două și cu 
trei legături duble neconjugate se găsesc în uleiul de in, rapiţă (v. § 26.4). 
Uleiurile care conţin astfel de acizi nesaturaţi au proprietatea de a forma 
filme (uleiuri sicative). Uleiurile comestibile sînt nesicative (conţin acizi 
saturați și acid oleic). 

Grăsimea din lapte conţine acid palmitie și oleic alături de acizi 
cu 4—12 atomi de carbon, care variază după proveniență. Untul de vacă 
are un conţinut caracteristic de acid butiric (Butter, unt în limba germană), 
laptele și untul de capră conţin acizii capronic (Ce), eaprinic (C) şi caprilic 
(Cio); laptele nucii de cocos conţine predominant acid laurie (Cy2). 

Grăsimea animalelor acvatice conţine acizi nesaturaţi ; caracteristic 
este acidul palmitoleic (Cię cu o legătură dublă) alături de acizi cu mai 
multe legături duble. Aceste grăsimi sînt transformate în grăsimi comesti- 
bile prin hidrogenare catalitică. 

Prin emulsionarea grăsimilor hidrogenate în lapte smintinii se 
obţine untul artificial (margarina) avînd caracteristicile untului natural 
(aroma specifică este dată de mici cantități de diacetil). 

Saponificarea grăsimilor reprezintă reacţia de hidroliză alcalină 
prin care se obţin, alături de glicerină, sărurile de sodiu ale acizilor carbo- 
xilici superiori cu proprietăţile caracteristice ale săpunurilor (v. $ 26.6.1.4). 

Rîncezirea grăsimilor constă într-o hidroliză parţială a lor prin care 
se pun în libertate acizii liberi. Acizii, mai ales cei nesaturaţi, suferă auto- 
xidări şi ruperi oxidative în cetone C—O, cu miros extrem de neplăcut. 
Fenomenul autoxidării joacă rol important şi în sicativizarea uleiurilor 
cu conţinut mare de acizi nesaturaţi. În acest proces complex se formează 
radicali liberi care se dimerizează sau se polimerizează.. 


27.3.8. LACTO 


Lactonele sint esteri intramoleculari cielici, cu cicluri de diferite 
mărimi. Cele mai stabile sînt lactonele cu cicluri de cinci şi de şase atomi. 
În natură se găsesc lactone macrocielice, fără tensiune. 
şi 3-Lactonele se formează chiar la prepararea y- şi S-hidroxi- 
acizilor, Tendinţa de lactonizare este atît de mare încît --hidroxiacizii 
există în soluție apoasă în echilibru cu lactonele lor. La y-butirolactonă 
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compoziţia. la echilibru (la 25°, în soluţie apoasă 1%) este de 90% lactonă 
şi 10% hidroxiacid. (Lactonele se separă din soluţia apoasă prin salitiere 
cu carbonat de potasiu). : 


GH CHz—CH g> CH>—CH3— CH, 
| | | | 
OH HOOG 0——(=0 


Acid y-hiaroxibutirie *-Butirolactonă 


3-Hidroxiacizii formează 3-lactone. La echilibru, în acest caz pre- 
domină hidroxiacidul : acidul d-hidroxivalerianie (90%) este în echilibru 
cu -valerolactona (10%). 


CHI CH3— CH CH Z? CH,—CH:—CH,—CH, 
I ] | 
OH HOOC 0 


27.3.9. ESTERI AI ORTOACIZILOR. ORTOESTERI 


Compuşii. cu formula generală R—C(OR), se numesc ortoesteri, 
fiind consideraţi ca esteri ai ortoacizilor, R—C(O0H),, necunoscuți. 

Esterii acidului ortoformic, orţoformiaţii, se obţin din cloroform 
şi alcoxidul alcoolului respectiv. 


HCCI, + 3 RONa —> HC(OR), 


Ortoformiaţii de metil şi de etil servesc în reacţii de cetalizare 
(e. § 24.6.1.A.c). : 

Reacţia de preparare a ortoformiaţilor nu poate fi extinsă pentru 
obţinerea termenilor alifatici superiori deoarece sub acţiunea alcoxizilor 
(baze puternice) compușii trihalogenajți cu un atom de hidrogen în pozi- 
ţia a suferă dehidrohalogenare. i 


CHg- COR) =- CHy=CCl, + RONa EE CH=CCla 


Ortoesterii superiori se obțin din nitrili pe o cale care va fi 
descrisă la $ 27.6.6.B. 


27.4.  ANHIDRIDE ALE ACIZILOR CARBOXILICI 


Anhidridele sînt combinaţii'care rezultă prin eliminarea unei mole- 
cule de apă între două grupe carboxil. 


R—COOH + HOOC-—R 


> R—CO—0—CO-—R + HO 


17 — c. 86 


258 27. Derivați. funcționali ai acizilor carbozilică 
27.4.1. NOMENCLATURĂ 
Anhidridele formate din aceiaşi acizi se denumesc prin adăugarea 


cuvîntului anhidridă la numele acidului, folosit ca adjectiv. La anhidridele 
formate din acizi diferiți se face precizarea de „anhidridă mixtă”. 


CHa—CO CH,—CO CH— CO CH, —CO 
STRANO ’ o So T No 

CH, —C0/ H,—CO CH—C0/ CH, —c0/ 

Anhidridă Anhidridă Anhidridă Anhidridă mixtă 
acetică succinică maleică acetică-benzoică 


e 


27.4.2. STRUCTURĂ. 


Conjugarea din gruparea funcțională a anhidridelor poate fi repre- 
zentată prin următoarele structuri limită : 


:0: :0: 


ö: :0: Ü ao: : 
ISI ] i l | 


| 
R—C—C—R — R—c=—L—R -— R—C—Î=0—R 


27.4.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. | Din acizi (sau sărurile lor) şi cloruri acide 
R—COOH + CCOR — R—C0—0—CO—R + HC 
| R—COONa + CICOR —> R—C0—0—CO—R + NaCl 


£ 


Metoda generală de sinteză a anhidridelor acizilor carboxilici constă 
în tratarea sărurilor de sodiu ale acizilor cu cloruri acide. 


CH,—CO 
— >o 
CH,— CO 
Reacţia constă în adiţia nueleofilă a anionului acetat la caxbonilui 


clorurii acide urmată de eliminarea ionului de clorură. Reacţia este pro- 
babil necatalizată şi necesită încălzire. 


CH,—COCI 
GH,—GOONa 


:5 o 
Pisa C 
€ | Îl 
Ric —— ie cl: ZE Ra 
Sco OCO—R OCO-—R 


Anhidridele cu cicluri de cinci atomi ale acizilor 1,4-dicarboxiliei 
se formează, la simpla încălzire. În acest mod, din acid îtalic se obține 
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anhidrida, ftalică, din acid maleic se obţine anhidrida maleică. Vecinătatea 
grupelor carboxil ușurează reacţia intramoleculară de eliminare de apă. 


[să Ör 7 
Th | = o 
COH SA : c- OH) i 
OCDE = O = 
c cl A RA 
AIR | f i 
30: :0: :0: fal 


B. | Anhidride miste din acizi şijcetenă 
R-COOH + GH;=0=0 —> R—G0—0—CO-CH, 


Prin adiţia cetenei la acizi carboxilici se obțin anhidride miste ale 
acidului carboxilic respectiv cu acidul acetic. Metoda are importanță indus- 
trială pentru sinteza anhidridei acetice. 


CH,=C=0 + CH,—COO0H —> CH,—C0—0—C0-CH, 


Deoarece cetena se obţine, şi din acid acetie prin piroliză 
4v. § 25.1.3.B), metoda este avantajoasă din punct de vedere economic. 


27.4.4. METODE INDUSTRIALE PENTRU SINTEZA ANHIDRIDEI ACETICE 


a. Descompunerea termică a acetatului de etiliden (format alături 
de acetat de vinil, prin adiţia acidului acetic la acetilenă) duce la anhidridă 
acetică, alături de acetaldehidă. 


CH=CH + HOOCCH, —> CH,=CH-—00CCH, — CH,—CH(OOCCH,), —> 


— CH, CH=0 + (CH,CO)O 


Reacţia, se aplică industrial. 

b. Prin oxidarea cu aer sau oxigen a acetaldehidei, în prezenţă de 
catalizatori (acetat de cobalt şi de cupru) se obţine un amestec de acid 
acetic şi anhidridă acetică. După îndepărtarea apei, la temperatura joasă, 
prin distilare azeoiropă cu benzen, se separă acidul acetic de anhidridă, 
prin distilare fracționată. i 

c. Prin trecere, peste catalizatori, a unui amestec de acid acetic 
şi fosgen (raport 2 : 1), la temperatură înaltă, se formează anhidridă acetică. 


2 CH,COOH -+ COC —> (CH,CO)O + CO, + 2 HCL 
Intermediar se formează clorura acidă care. reacționează cu acidul 


(v. metoda de sinteză A). 
Metoda se aplică industrial şi pentru sinteze de alte anhidride. 
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27.4.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Anhidridele acizilor inferiori sînt lichide cu miros caracteristic ; 
termenii superiori sînt solizi. Punctele de fierbere ale anhidridelor sînt 
mai ridicate decit; ale acizilor corespunzători. Anhidrida, acetică are p.f. 
138 iar acidul acetic are p.f. 118,2 (tabela 27.5). 

i Tabela 27.5 
Constante fizice ale unor anhidride 


Anhidrida P.f., °C P.t., °C 
138 | 
120 
196 60 
» o, ftalică 285 128 


În spectrul IR anhidridele au două absorbții vc=o între 1750 şi 
1 850 em-i, datorită vibraţiilor cuplate ale celor două grupe CO. Anhi- 
drida acetică are ve=o la 1 750 şi 1 825 em-1; celelalte anhidride aciclice 
tu ciclice au absorbţii la 1 740—1 760 şi 1 800—1 825 cm~. 

În spectrul RMN protonii din poziţia «, puțin mai dezecranaţi 
decât protonii echivalenți din esteri, apar la un cîmp mai înalt. Protonii 
grupelor metil din anhidrida acetică dau un semnal la 3 2,20 ppm. 


17.4.6. REACȚII ALE ANHIDRIDELOR 
Anbhidridele sînt agenţi de acilare. Ele reacţionează cu apa, alcoolii, 
aminele ete. 
(CH,CO)O + HO —> 2CH;CO0H 
(CH,C0)}O + ROH ~> CH,COOR + CHCOOH 
(CH,CO)O + RNH; —> CH,CONHR + CH COOH 


Reacțiile de acilare sînt catalizate de acizi sau de baze (amine 
terțiare). Rolul acidului este de a protona oxigenul carbonilic din anhi- 
dridă, favorizind astfel atacul nucleofil asupra atomului de carbon. 


- pe ö—ü 
$i tH 
| w q | 
R-—C—0COR = R—C—OCOR == R—Ç—OCOR == 
pn A 
| | | 
H H 
cotul tu o 
q a e | 
ER a —— HOOCR + R pa D 
| ; 
OR H OR OR” 
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E În cataliză bazică, în prima etapă se formează o sare cuaternară 
de acilamoniu, prin reacția anhidridei cu amina terțiată. 


: :0 o) 

| S Îl 
R—C—-OCOR == i — R—C. TOCOR 

:NR3 ENR * NR 


Această sare este un agent de acilare foarte puternic; ea reacţio- 
nează cu apa, alcoolii, aminele etc. 


+ 
RCONR3JRCOO- + CHOH —> RCOOCH, + RCOOH + NR3 


Anhidridele reacționează cu hidrocarburile aromatice, în prezență 
de AlCi,, formînd cetone. Intermediar se formează ioni de aciliu, agenți 
electrofili puternici. 


F p ü öc 3 GA 
z : | 
R—C—Ö—C—R + Achy = R—C-AŢĂ R—Ct + G=0—R 
ii dep 
t s + Ci 
R—C=Di = R—C=0: + | — + pf 
x 
0—ÂICI3 :O AICI :5 
| Fe, 


+ Isi ie 
R—C=Q0: + H == RC — R—C—OH + AICI, 


Grupa CH, din anhidrida acetică ia parte la reacții de condensare 
cu. compuși carbonilici funcționînd drept componentă metilenică (v. 
reacția Perkin, § 24.6.1.0.g). 


27.5. AMIDELE ACIZILOR CARBONXILICI ŞI COMPUŞI ÎNRUDIȚI 


27.5.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Se numesc amide derivații funcționali ai acizilor carboxilici în 
care grupa hidroxil este înlocuită, cu grupa amino, R—CONH,. Amidele 


262 27. Derivați funcționali ai acizilor -carbozilici 


în care atomii de hidrogen din grupa amino sînt înlocuiţi cu radicali orga- 
nici se numesc amide substituite ; ele pot fi amide secundare sau terțiare 
în funcţie de numărul de substituenți de la azot. 


R 
R-CO-NC i 
ZOR 


Amide terțiare 


R—C0—NH; R—CO—NH—R 


Amide primare © Amide secundare 


Numele amidelor se formează prin înlocuirea sufixului ic sau oic 
din numele acidului cu termenul amidă, utilizat ca sufix. 


H—CO0O— NH, H—C0—N(CH)> CH; —C0—NH, 
Formamidă Dimetilformamidă Benzamidă 


Amidele ciclice. se numesc imide. Numele lor se formează ca şi al 
amidslor aciclice. 


CH,— CO CH—CO. cA: 
] San I Str NHK 
PEI Ba 7 
CH,—CO CH-Co co 
Succinimidă Maleinimidă Ftalimidă 


27.5.2. STRUCTURĂ 


Prin conjugarea internă a electronilor neparticipanţi ai azotului 
amidic cu electronii grupei carbonil gruparea amidică CO-—NH devine 
plană. Această conjugare p-a a grupei amidice se reprezintă prin struc- 
turile limită dipolare a căror contribuţie la starea reală este mai mare 
decît în cazul esterilor. 


Lo Äi 
Rai, E Caii 


Wak i 4,1938 
,102 
No R zeA] 
H N > H 
masă” | 104R H w NT 
, N LAIR 
H 1002 É 


Fig. 27.3. — Structura formamidei. 


__ Datorită caracterului de legătură dublă între C şi N cei doi atomi 
de hidrogen legați de atomul de azot nu sint echivalenți. Bariera de rotație 
în jurul legăturii C—N este de aprox. 18 kcal: mol~t. Rotaţia, restrinsă 
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din dimetilformamidă este pusă în evidenţă în spectrul RMN în care apar 
două semnale pentru cele două grupe metil. Grupa CH, aflată cis față 
de oxigen are un semnal la ò 2,97 ppm iar grupa cis față de atomul de 
hidrogen are semnalul la ô 2,88 ppm. 


A Ata RE i ue 
—N BEE Si = 
7a Nch, IA Nch, 5 = 2,88 ppm 


La ridicarea temperaturii peste 100°, baricra de rotație este învinsă. ușor, cele două 
semnale se contopesc într-un singur semnal (întii mai lat apoi ascuțit), grupele metil devenind 
echivalente magnetic datorită rotației rapide în jurul legăturii G—N ; în aceste condiții spectrul 
înregistrează cele două semnale suprapuse la o valoare intermediară celor două deplasări chimice. 


Bazicitatea amidelor. Datorită, conjugării interne, grupa NH, din 
amide nu are caracterul bazic din amine. Amidele sînt baze slabe. 

În reacţia cu un acid, protonul se fixează la atomul de oxigen . 
Amida protonată la oxigen este stabilizată prin conjugare. Prin protonare 
la grupa NH, conjugarea ar fi suprimată. Trebuie remarcat faptul că 
amida protonată la oxigen este mai săracă în energie (mai stabilă, din 
cauza conjugării) decît amida liberă, cu structuri limită dipolare (v. înainte). 


+0H oH toH o 
lix ERR E 1 B 
R-C-ÑH, <> R-C=NH} sa R-C=NHÌ*; R—C—-NH 


Constanta de aciditate a acidului conjugat al amidei pK, este de 
ordinul —1; amida protonată este un acid mult mai slab decît 
BO*(pE, — 1,7), esterul protonat (pK, —6,5) sau aldehidele și cetonele 
protonate (pK, —7 şi respectiv —8). | 

Aciditatea hidrogenului amidic. Grupa NH din. amide este slab 
acidă (pK, aprox. 15). Eliminarea protonului are loc numai în prezență 
de baze tari (NaH, NaNH,). Anionul care ia naştere este stabilizat prin 
conjugare. 


:0 0 
(|. a -H+ Kia | 
R—C—NH2 ——> R-C-NH <> R-C= 


:0 


Imidele au grupa NH cuprinsă între două grupe carbonil. Atomul 
de azot devine mai pozitivat din cauza conjugării interne şi atomul de. 
hidrogen imidie devine acid. 
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Imidele reacţionează cu hidroxid alcalin (KOH) în soluţie apoasă, 
formînd săruri stabilizate prin conjugare. 


e] :6 : 
| DP po] 
+ P x 
(= a CR — Sa. — SA | K? 


27.5.3. METODE DE SINTEZĂ 
A. | Din cloruri acide, anhidride sau esteri şi amoniac 


R—COCI + NH, — R—CONH, + HCI 
R—COOR + NH, —> R—CONH, + ROH 
(R—C0)}0 + 2 NH, —> R—CONH, + R—COONH, 


Reacția derivaților funcționali ai acizilor cu amoniacul constituie 
metoda, de sinteză generală a amidelor. Ea este o reacție de substituție 
prin adiție-eliminare care poate fi exprimată prin reacția generală. 


E N 
-Ht 
e E E ai RE 
SI TNH; NH3 NH3 NH, 


Y = GI, OR, OCOR 


Halogenurile acide reacţionează mai repede decit anhidridele şi 
acestea mai repede decît esterii (v. $ 27.1). 


B. | Din acizi carboxilici stabili termic şi amoniac 
R-COOH + NH, —> R—COONH, — R—CONH, -+ H,O 


Acizii carboxilici dau la tratare cu amoniac săruri de amoniu. 
Prin încălzirea acestora peste 200°, în prezență de amoniac în exces, se 
obţin amide şi se elimină apă. Reacţia este aplicabilă numai la molecule 
stabile termic la această temperatură. Se obțin pe această cale amide ale 
acizilor carboxilici saturați. De ex. din acid acetic și amoniac se obţine 
acetamida. | 


CH,—COOH —> GH,—GOONH, —> CH,—CONH, 


Dacă în locul amoniacului se utilizează amine, se obțin amide 
substituite (v. poliamide, § 27.5.4). 

Formarea amidei din sarea de amoniu nu este un proces direct 
de eliminare de apă din această sare. Fiind säruri ale unor acizi slabi cu 
baze slabe (amoniac sau amine), sărurile de amoniu ale acizilor carboxilici 
disociază, la cald, în acid şi amoniac (sau amine). Amoniacul (sau amina) 
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se adiţionează, apoi la grupa carbonil a acidului, dînd intermediarul tetra- 
edric de adiţie, din care se elimină molecula de apă, în acord cu schema 
generală. 


ü: j: 
e st j 
R—c—ğ n ==  R—C—Ö—H + Nh 
ö: Rod Eo ö: 
c) | S AN il 
R—C—0H == i alai = ză A —- i + HO 
SA "NR, NH3 NH3 


Imidele (amide ciclice), de exemplu suceinimida sau ftalimida, 
se formează din acizi și amoniac sau amine, pe această cale. 


A 
= 
> e 
| 
AA 
Eg 
| 


0 0 [e] 
0 Fa 
Ş 9: 
D i 
LO 
illa PNA 
NH — i NH 
A x RA 
Il i 
9) 
Ftalimidă 


Diamidele acizilor dicarboxilici se pot obține de asemenea prin 
această metodă. A 
C. |] Prin hidroliza parţială a nitrililor 
R—-C=N + M0 —> R—-CO-NH, 
Condiţii : H2S0, conc. la 0°; H,O, și NaOH 
__ Hidroliza parţială a nitrililor la amide are loc prin dizolvarea, nitri- 
lului în acid. sulfuric conc. urmată de diluare cu apă sau prin încălzire 


uşoară cu apă oxigenată în mediu alcalin. Despre mecanismul acestei 
reacţii v. § 27.5.3.0 şi 27.664. 


27.5.4. SINTEZE INDUSTRIALE ALE UNOR TERMENI REPREZENTATIVI 
Formamida, HCONH,, se obţine din oxid de carbon și amoniac, 


Ja. 200° şi 125 at, în prezență de cantități catalitice de metoxid de sodiu 
drept; catalizator. 
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- Dimetiltormamida, HCON(CH,), utilizată ca dizolvant -aprotic 
dipolar în reacţii de substituție, nucleofilă și la filarea fibrei de-poliacrilo- 
nitril, se obține din oxid de carbon şi dimetilamină, în condiţii similare 
cu formamida. 

Acetamida, CH,CONH,, şi derivații ei substituiţi se obţin din acid 
acetie şi amoniac sau. amine. ; 
Ftalimida se obține din acid sau anhidridă ftalică şi amoniac. 

Fibre poliamidice. Fibra nylon se obţine prin condensarea acidului 
adipic cu 1,6-hexandiamină la 220 (W.A. Carothers, 1932). 


HOOC—(CH,}—COOH + HN— (CH) -NH + HOOC—(CH,),—COOH —> 
„n —OC—(CHp,—CO—NH— (CH) —NH—CO—(CH;), CO- NH—(CH,) NE. + 


Macromdleculele filiforme rezultate sînt orientate paralel în fibră, 
printr-un proces” de filare prin orificii fine şi de alungire mecanică. Între 
‘macromolecule orientate paralel se stabilesc legături de hidrogen între 
grupele amidice CO şi NH, fibra dobîndind astfel rezistență mecanică mare. 

Fibra, poliamidică capron sau relon se obţine din caprolaetamă 
(v. $ 24.6.1.B.e) prin încălzire în prezenţă de cantităţi eatalitice de donori 
de protoni (alcool, acid acetic). 


£00 


CH, — ...—NH—(CH),—CO0—NH—(CH,)—CO—NH—. ..- 


NCH, CH— NEI 


27.5.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Amidele primare, cu excepţia formamidei, sînt substanţe solide, 
frumos cristalizate. Cele inferioare sînt solubile în apă, termenii superiori. 
sînt solubili în dizolvanţi organici polari (cloroform). 


Tabela 27.6 
Constante fizice ale unor amide 
| Pt, °G P.t., °G 
Formamidă . HCONH, 210 i 2,5 
Dimetiltormami dă HCON(CH,)» 153 —61 
Acetamidă CH,CONH, 82 
Benzamidă CH CONH, | 128 


Punctele de fierbere ridicate (tabela 27.6) ale amidelor se datorese 
asociaţiei moleculare prin legături de hidrogen între -grupe NH și grupe 
0=0. Aceste legături (slabe) au lungimi: de 2,70—2,90 -Å. i 


R—C=0. .-H—NR-C-R 
| in i 
NHR 0. 


fu spectrele IR: ale amidelor sînt caracteristice, absorbpiile grupe- 
lor NE şi CO. 4 a ERT: 
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„__ Vibrajia vy- dă absorbţii în intervalul.3 400—3 550 em-1. Amidele 
primare au două benzi iar cele secundare au o singură bandă. Vibraia 
vc=o apare în regiunea; 1 650—1 715 em”! în amide ; în imide ciclice se dife- 
renţiază ve-o sim. 1 780—1 790 şi ve-o asim. 1 690—1 720 em. 

Caracteristice pentru amide sînt trei benzi de absorbţie din regiunea, 
1 350—1 720 em”?, cunoscute sub numele de „bandă amidă I, II sau III” 
(tabela 27.7). i i 


Tabela 27.7 
Vibraţii caracteristice în amjde 
Amidă I Amidă II E 
| NE voio pRa | Amidă III 
Amide primare 3 415—3 530 1650-1715 1 600—1 650 1 390—1 449 
Amide secundare 3 400—3 470 1 650—1 715 1 550—1 600 1.300--1 320 


3 În spectrul RMN sînt caracteristice deplasările chimice ale proto- 
nilor grupei amidice și ale protonilor din poziția œ. Protonii grupei amidice 
sînt puternic dezecranați ; ei dau benzi la è 5,0—6,5 ppm (amide primare) 
şi la 3 6,0—8,2 ppm (amide secundare). Protonii din poziţia « sînt mai 
puţin dezecranaţi, după cum rezultă şi din următoarele exemple : 


CH,—CONH, CH,—CHy—CONH, 
2,02 413 2,23 < (8, ppm) 


-27.5.6. REACȚII ALE AMIDELOR! 


„A. | Hidroliza amidelor 
R-—CONH, + HO —> R-COOH + NH, 


Condiţii : încălzire cu acizi sau baze 


__ Hidroliza amidelor duce 'la acizi carboxiliei. Datorită conjugării 
mai avansate din grupa amidică, reacţia de hidroliză decurge mai greu 
decît hidroliza esterilor. ` ` i 

s În cataliză acidă, adiția nucleofilă a apei are loc la grupa carbonil 
a amidei protonate (v. § 27.5.2). 


ü: i cn =H 
+H 
R—C—NH, == R—C—NH, == ii ml — 
| ÖH, OH, : 
S-a St-H 
-NH, ji E [i 
R— ci => RC z= R= 
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În mediu bazic, reaecţia:are loc prin adiţia ionului HO- la grupa 
carbonil din amidă ; final. se obţine sarea acidului. 


B. | Deshidraţarea amidelor la nitrili 
R—CQNH, —> R—C=N + H0 


Transformarea amidelor în nitrili are loc la tratarea lor cu P305, 
POI, SOCI, sau anhidridă acetică. 


C. | Reducerea. amidelor cu hidruri sau catalitic duce la amine 
(v. $ 22.3.D.b). 


R-—CONH, —> R—CHNH, 


Reacţii de degradare. Degradarea Hofmann a amidelor 


NaOBr' 
> R—NH, + CO; 


R-—CO-—NH, 


Prin tratarea amidelor primare cu hipobromit sau cu hipoclorit > 


de sodiu, în soluţie apoasă alcalină, se obţine o amină primară conținînd 
un atom de carbon mai puţin în moleculă decit amida: iniţială (A. W. 
Hofmann, 1881). 


CH,—CONH;, —> CH,NH, 

„ CH3—CH-NH, -* 
i |: el | 
CH—CH, CH —CH, 
Ciclobutilamină . 


—GH--CO— NE 


Mecanismul degradării, Hofmann: Amida reacţionează cu brom 
dînd o N-bromamidă (reacţie generală a amidelor). i 


'R—CONH, + Br, + NaOH —> R—CONIIBr + NaBr + H,O 


În N-bromamide atomul de hidrogen este mai acid decît în amide 
din cauza, efectului —J al bromului. În prezenţa hidroxidului de sodiu în 
exces, bromamida, elimină un proton de la azot formînd o sare instabilă. 
Prin eliminarea bromului sub formă de ion de bromură, Br”, rezultă un 
compus neutru, cu azot monovalent, numit nitrenă prin analogie cu car- 
bena. Acesta se stabilizează prin migrarea intramoleculară a; radicalului 
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alchil (cu electronii săi) şi rearanjarea electronilor într-un sistem cu legături 
duble cumulate. Se formează astfel un ester al acidului izocianic (izocianat). 


o=c—ÑHņ, = o=c—Ñġer W  o=c— =NeBr, 
l =U. k - fzo i 
5) a 
Nitrenă Izocianat 


Esterii acidului izocianic adiţionează apă (prezentă în mediul de 
reacţie) dînd acid carbamic nestabil, care elimină bioxid de carbon și 
trece în amină primară. 


R—N=C=0 + H0 —> [R—NH-CO0H] —> R—NII + CO, 


Degradarea Hofmann a amidelor este o transpoziţie intramolecu- 
1ară în care eliminarea bromului din bromamidă si migrarea gr upei alchil 
au loc simultan. 

Luerînd cu amide cu un atom de carbon chiral: legat’ de grupa amidică 
se obțin amine în care radicalul păstrează activitatea optică. Dacă ar fi 
apărut un intermediar ionic ar fi avut loc obligatoriu racemizare. 


27.5.7. HIDRAZIDE, AZIDE, ACIZI HIDROXAMICI 


` Bidrazidele, sînt derivați, funcționali ai acizilor în care grupa OH 
este înlocuită cu ÑEAN. H,; în azide grupa | OH este înlocuită cu restul Na- 


Hidrazidele se obțin din cloruri acide, esteri sau anhidride şi Hidra- 
zină. 
R—COCI + H,N—NH, —> R—CONHNH, 
R—COOR' + H;N—NH —> R—CONHNH, + R'OH 
(R—CO0)O + H,N—NH, —> R-CONHNH, + R-COOH 
Hidrazidele „sînt mai bazice decit amidele. i 
Prin tratare cu acid azotos, hidrazidele trec în azide. 


-H,O Ka 
2 R-co-Ñ=N=Ñ: 


> R-—CONHN=NOH 


R—CONHNH, + ONOH 


O altă metodă pentru sinteza azidelor constă în reacția clorurilor 
acide cu azidă de sodiu. . 


R-—COCI + NaN, —> R—ĊON, + NaCl 
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Structura azidelor poate fi reprezentată prin următoarele struc- 
turi limită : : 


she e A = + 
R—C0—Ñ=N=Ñ: <> R-C0—-Ñ-N=N: 


Azidele, la încălzire, trec în amine primare cu un atom de carbon 
mai puţin, printr-o reacţie asemănătoare degradării Hoffmann (degra- 
darea T. Curtius, 1894). 


R—CON, — R—NH, 


Mersul reacției poate fi formulat astfel : prin eliminarea unei mole- 
cule de azot din azidă se formează o nitrenă care se stabilizează prin migra- 
rea radicalului R împreună cu electronii de legătură ; se formează un izo- 
cianat. : 


z -N3 


+ N. 
D=0—N—NEN: pei = 0CEN—R 
R 


Izocianatul reacţionează cu apa (v. înainte) dînd amina primară, 
prin intermediul acidului carbamic. Dacă reacţia se efectuează în alcool, 
din izocianat se formează un carbamat, care prin hidroliză trece în amina 
primară, : 


R-N=C=0 + H,0 —> R—NH—COOH —> R—NH, + GO, 


T 
. R-N=C=0 + ROH > R-—NH-—COOR 


O variantă a degradării Curtius nu necesită izolarea azidei. Reacția 
se efectuează prin tratarea acidului carboxilic cu azidă de sodiu şi cu -acid 
sulfuric în exces, urmată de diluare cu apă și neutralizare. Reacţia (K. F. 
Schmidt, 1923) de formare a azidei decurge astfel : i 


& Gt-H 20 —H 
R-—C—0H ati Ss ==: e iata === 
:N—NZN: AR 
| | 
:0—H g f ö: 
SE Ni E del 
NÄEN: dis Aisn: 
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Acizii hidroxamiei sint derivați funcționali ai acizilor în care grupa 
OH este înlocuită cu grupa NHOH. Acizii hidroxamici prezintă tautomerie : 


o OH 


i à | 
- R—-C—NHOH 2 R—C=NOH 
` Acid "Acid 
hidroxamic hidroximic 


Acizii hidroxamici se obţin din esteri şi hidroxilamină. 
R-—COOR' + NHOH —> R-—CONHOH + R'OH 
Reacţia hidroxilaminei cu agenţi de; acilare mai energici (eloruri 
acide sau anhidride) conduce la produşi acilaţi și la oxigen. 
(R—COO -+ NHOH — R—GONHOCO—R 
Prin tratarea acizilor hidroxamici cu clorură de tionil sau a deriva- 


ţilor acilaji cu baze, se obţin izocianaţi (Lossen, 1875), uşor de transformat 
în amine primare printr-una din metodele descrise mai sus. 


SOCI, 
R—GONHOH TO 
` +HO: 
> R-N=C=0 > [R—NHCOOH] —> 
—HO- 
R—CONHOCOR —Ron 


R—NH; + CO, 


27.6. NITRILI 


27.6.1. NOMENCLATURĂ 


Nitrilii conțin gruparea funcțională —C=N legată de un radical 
alifatic sau aromatic, R—ON sau Ar—CN. 

Numele nitrililor se formează din numele acizilor carboxilici în 
care se transformă prin hidroliză, prin înlocuirea sufixului ic sau oie 
din acid cu sufixul nitril. . i 

CH,—C=N CH CN „ NC—CH,— COOH 
Acetonitril Benzonitril “Acid cianacetic 


În compuşi cu mai multe grupe funcţionale grupa nitril se consi- 
deră ca substituent şi se desemnează prin prefixul cian. 


27.6.2.. STRUCTURĂ 


Legătura triplă din niirili este analoagă cu cea din acetilene. Ea 
este formată dintr-un atom de carbon hibridizat; sp legât de un atom de 
azot hibridizat sp printr-o legătură o Osp —Nsp. Cei doi orbitali p ai carbo- 
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nului se întrepătrund cu orbitalii p ai azotului spre a forma, orbitalii legă- 
turii triple. Perechea de electroni neparticipanţi ai azotului se află într-un 
orbital hibrid sp. Legătura —0—C=N este liniară, (fig. 27.4). Grupa cian 
este polară avînd polul pozitiv al vectorului la carbon şi cel negativ la 
azot. Momentul electric al acetonitrilului este de 3,51 D 
CHCE) iar al benzonitrilului de 3,94 D. 

Grupa cian este atrăgătoare de electroni şi acidifică 
Fig. 27.4. — Struc- protonii aflați la atomul de carbon din poziţia a. În carba- 
tura grupei nitril. nionul rezultat prin eliminarea, protonului există posibili- 
tatea unei stabilizări prin conjugare. În nitrili de tipul 
R—CH,—ON constanta de aciditate pK, este în medie 25; în aceto- 

nitril pK; este 29. 
-H+ 


R—-CH;—C=N: —> R-ĈH-C=N: 4> R-CH=C=Ñ— 


27.6.3. METODE DE SINTEZĂ 


Nitrilii din seria alifatică se obțin din compuşi halogenați şi cianuri 
alcaline, prin reacții de substituție SN2. Nitrilii din seria aromatică se 
obțin din săruri de diazoniu și cianură cuproasă, prin reacție Sandmeyer. 


R—CH,—Cl + KCN = R—CH,—CN + KO 
Ar—N,Cl + CuCN —> Ar—CN + N, + Culi 
Condiții: v. $17.6.2.A, respectiv 22.8.3.1.C. 


O altă cale de a obţine nitrili constă în deshidratarea, amidelor 
(v. $ 27.5.6.B) şi a aldoximelor (v. $ 24.6.1.B.e). 


27.6.4. SINTEZE INDUSTRIALE ALE UNOR TERMENI REPREZENTATIVI 


Nitrilul acidului formic, acidul cianhidric, HC=N, a fost descoperit; 
de Scheele (1782) şi obţinut pur de Gay-Lussac (1811), ca lichid cup.f. 
25,7 și p.t. —14,7°. 

Acidul cianhidrie se obţine. industrial din metan şi amoniac în. 
prezența unui catalizator de platină depusă pe suport inert (procedeul 
Andrusov), la 1 000°. Temperatura este menţinută, prin arderea, hidroge- 
nului format în reacţie. 


CH, + NH, —> HCN+3H, 
3 H; + 1,5 0, —> 3H,0 
Cianura de sodiu se obține prin încălzirea sodiului cu amoniac 


în prezență de cărbune de lemn (procedeul Castner). Au loc următoarele 
reacții, dependente de temperatură : 


2NH, + 2Na —> 2NaNH, +C —> NaCN, +C —> 2NaCN 


Amidură Cianamidă 
de sodiu de sodiu 


Cianură 
de sodiu 
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Din cianura de sodiu se obţine acid cianhidrie prin tratare cu 
acid sulfuric. 
NaCN + H50; —> HCN + NaHSO, 


Acidul cianhidric este un acid slab (pK, 9,22). Are un miros carac- 
teristic de migdale amare. În concentrații mari este un toxic puternic 
paralizîind centrul respirator central la nivelul fiecărei celule. Este utilizat 
ca insecticid şi la fabricarea de mase plastice precum şi în numeroase 
sinteze organice. Cianurile alcaline se utilizează. la extragerea aurului 
din minereuri. 

Nitrilul acidului acrilic, acrilonitrilul, CH, =CH—ON, lichid cu 
p-f. 78°, se obține prin adiția acidului cianhidric la acetilenă în prezență 
de catalizator de clorură cuproasă şi clorură de amoniu. i 


HC=CH + HCN —> CH,=CH—CN 


Un procedeu industrial porneşte de la propenă şi amoniac în pre- 
zență de catalizator de platină. 


CH, =CH—CH, + NH; + 3/20, 


> CH,=CH—CN + 3 HO 


Acrilonitrilul este monomerul pentru fabricarea fibrei sintetice 
orlon sau melana. 
.. -CH —CH-—CH;,—CH—CH;—. .. 


| 
CN CN > 


27.6.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Nitrilii sînt substanţe lichide sau solide. Primul termen al seriei, 
acidul cianhidrie, are punct de fierbere ridicat (-+-25,7*) fără îndoială din 
cauza asocierii prin legături de hidrogen (tabela 27.8). 


---H—C=N---H-CGeN---H-CeN--- 


Tabela 27.8 - 


Constante fizice ale unor nitrili 


| P.f., °C 
Acid cianhidric | HCN | 25,7 
Acetonitril CHCN 82 
Benzonitril CH CN 191 
Fenilacetonitril CH, CH,CN 233 
Acrilonitril CH == CHCN 78 


Cian NC—CN | —21 


În spectrul IR vibrația van dă o bandă intensă în intervalul 
2 220 —2 260 em-!, foarte puţin influenţată de natura radicalului organic. 


18 — c 88 
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În spectrul RMN, sărac în benzi caracteristice, se remarcă o dez- 
ecranare a protonilor din poziția g. 


CH,—CN CH, —CH,—CN 


1,98 1,31 2,35 (8, ppm) 


27.6.6. "REACȚIILE ? NITRILILOR 


Grupa C=N din nitrili dă reacții de adiție prin care iau naştere 
` numerosi alți compuşi organici. 
A. | Hidroliza nitrililor 
R=C=N —> R—CONH2 —> R-COOH 


Condiţii : cataliză acidă sau în prezență de baze 


Prin hidroliza nitrililor în cataliză acidă sau în prezență de baze 
se obţin acizi carboxilici, Intermediar, în această reacţie se formează amide ; 
acestea, se pot izola dacă hidroliza, se efectuează cu acid sulfuric cone. sau 
apă oxigenată şi hidroxid de sodiu apos (v. § 27. 5.3.0). 

Hidroliza nitrililor în mediu acid implică adiţia apei la nitrilul 
protonat. Intermediarul de adiţie este tautomerul amidei. 


A 
R—C=N: HE Reedi - R—c=Ñ—H = 
Ni: -| 
+083 QH2 
[> 3 i îi 
R—0NH, R—0— ÑH, = R—C—ÑH 
e] ali ll 
:0—H 9—H o: 


Hidroliza în mediu bazic constă în adiţia ionului hidroxil la grupa 
nitril. Prin protonarea intermediarului rezultă tautomerul amidei. 


IH a. e 


E — R—c=Ñ: HD è R-c=ÑH == RCM, 
| | ` 
“oH OH OH „0 


B. | Reacţia cu alcooli. Imino-eteri. Amidine 


BC 
R—C=N + CHOH ——> R—C=NH. HCI 


NHs oo 
-> R—C=NH 
| zid 
OCH; NH, 
Iminoeter Amidină 
Nitrilii reacţionează cu alcooli; în prezenţă de acid clorhidric anhi- 
dru, formînd imino-eteri, sub formă de clorhidraji. Imino-eterii - sint sen- 
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sibili la apă, în prezenţa, căreia se transformă în esteri. Prin tratare cu amo- 
niac, iminoeterii trec în amidine; cu alcooli dau ortoesteri. 


o 
H20 Il 
pe R—C—OR’ ester 
NH- HC NH 
R'OH I NH, 1 
R=-CsN — R=C—O0R —| > R—C-NH, amidină 
HCI ROH - ; 
——— R-C(OR”), ortoester 


C. | Reacţii specifice acrilonitrilului. Reacţia: de cianoetilare 
X-H + CH=CH—-CN —> X—CH,—CH,—CN 
X-H = H,O, H4S, HHIg, HCN, ROH, R,NH cte. 


Acrilonitrilul adiţionează uşor reactanți nuclofili formînd p- -cian- 
etilderivați ; reacția poartă nuiele de reacţie de cianoetilare. 


H,O + CH3=CH-—CN —> O(CH,CH,CN), 
HAS + CH=CH -CN —> S(CH,CH;CN); 
ROH + CH, = CH-CN —> RO—CH,CH,CN 


RNH + CH =CH—CN —> R,N—CH;CH,CN 


Înirebări 


e 27.1. Scricţi structurile. electronice ale următorilor derivați funcționali ai. grupei carboxil : 
a. clorură acidă, b. anhidridă, c. ester, d. amidă, e. hidrazidă, î. azidă, g. nitril. 

„e 27.2. Arătaţi metodele generale pentru sinteza derivaţilor funcționali de la întrebarea 27,1. 

e 27.3. Reactivitatea faţă de apă a derivaţilor . funcționali descrește in ordinea: cloruri 

acide > anhidride > „esteri > amide. Explicaţi. motivele acestei comportări. 

e 27.4. Scrieţi mecanismul reacției clorurii de benzoil cu următorii reactivi 

b.. CHNEIz, c. CeH,ONa, d. CeHg + AICI: 

e 27.5. Scrieți mecanismul gencral al esterificării cu metanol (și acid sulfuric) al acidului Den- 

zoic și al acidului mezitoic. Există vreo diferență? Explicaţi. . 

e 27.6. Arătaţi reacţia care are loc la încălzirea sicaratului de metil cu exces de etanol în pre- 

zenţă de cantităţi catalitice de etoxid de sodiu. Scrienţi mecanismul acestei reacţii. 

e 27.7. Ce sc obține la încălzirea tereitalatului de metil cu glicol și cantităţi catalitice de alco- 

xid? De ce se distilă din amestecul de reacţie componentul cel mai volatil? Care este acesta? 

e 27.8. Scrieţi mecanismul hidrolizei acide și al celei bazice a benzoatului de metil. 

a. Trasaţi coordonatele -rcâcţiilor în. cele două cazuri. 

b. Arătaţi natura intermediarilor. 

c. Explicaţi reversibilitatea reacției în unul din cazuri și nereversibilitatea în celălalt 


za. CHOH, 
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e 27.9. Hidroliza esterilor poate avea loc prin rupere alchil-oxigen şi prin rupere acil-oxigen. 
Arătaţi cum decurge hidroliza acidă a „următorilor esteri: a. acetat de metil, b. acetat de 
terţ-butil. 

e 27.10. Avind la dispoziţie CO, și HO marcați cu 150 propuneţi metode potrivite pentru sin- 
teza următorilor esteri mareaţi izotopic : 


180 ž o 180 
a. cuc „b. cH, -c yii c-c 4 
OCH, NSOCH, NIOCH, 
e 27.11. Dacă la hidroliza unui ester în apă marcată izotopic (H,!80) se obține alcool marcat 
izotopic, arătaţi care este mecanismul acestei hidrolize. 
e 27.12. La csterificarea unui acid carboxilic constanta de echilibru, K, este 4. 

Calculaţi cantitatea de alcool necesară (exprimată in moli pentru un mol de acid) 
pentru a esteritica 95% din acidul prezent. Se, consideră ambii reactivi perfect anhidri şi din 
reacţie nu se îndepărtează apa formată. ` E 
e 27.13. Esterul terțbutilic al acidului 2,4,6-trimetilbenzoic (mezitoic) este hidrolizat mai 
repede cu hidroxid de sodiu decit esterul metilic al aceluiaşi acid. Viteza reacției de hidroliză 
nu variază cu concentrația bazei. Arătaţi care este mecanismul acestei hidrolize. 

e 27.14. La hidroliza acetatului 3,5-dimetil-3-hexil optic activ, cu apă în cataliză acidă, se 
obține 3,5-dimetil-3-hexanol racemic sau optic aci iv? 

e 27.15. Cum se obține industrial anhidrida acetică? Ce reacții au loc la tratarea anhidridci 
acetice cu următorii compuși: ' g ž 7 

a. HO + H*, b(CH,)eNH, e. CHOH, d. CHOH + H*, e. NaH, î. Ce, + AICI, 
e 27.16. Cum se obține industrial anhidrida ftalică? 

Ce reacţii au loc la tratarea ci cu următorii compuși : 

a. toluen + AlCl, b. CHOH, c. CHOH + H+, d. NH, la 25° şi 150%, e. glicerină, 
f. fenol + H* la cald. 

e 27.17. Arătați cum se obțin următoarele amide : 

a. formamidă, b. dimetilformamidă, c. acetamidă, d. benzamină, e. succinimidă, f. ftal- 
imidă, g. maleinimidă. i 
e 27.18. Scrieți mecanismul formării unei amide din : a. clorură acidă, b. ester, c. acid car- 
boxilic (la ce acizi este aplicabilă această metodă ?). 

e 27.19. Amida acidului stearic se obţine din acid şi amoniac în exces numai la temperatură 
înaltă (circa 200°). Scrieți mecanismul reacției şi explicaţi. à a 

e 27.20. Arătaţi etapele sintezei fibrei Nylon pornind de la ciclohexan. Discutaţi mecanismul 
de reacţie la fiecare etapă. 

e 27.21. Arătaţi etapele sintezei fibrei Capron pornind de la ciclohexan. 

e 27.22. Prin condensarea acidului sebacic cu 1,6-diaminohexan se obţine fibra sintetică Nylon 
(6, 10). Scrieţi un fragment din această fibră. A A 

e 27.23. Acidul ricinoleic CH (CH) CHOHCH,CH=CH(CH,),COOH, servește ca materie 
rimă pentru următorii compuşi :heptanal (oenantol) -+ acid undecilenic (CH>=CH(CH),COOH) 
și d-octanol + acid  sebacie (HOOC(CH,),COOH). : e a 

a, Prin piroliza lentă (în vid ) a acidului ricinoleic se obţine heptanal și acid undecilenic. 

b. Prin piroliza'ricinoleatului de sodiu se obține acid schacic și 2-octanol. 

Explicaţi mecanismul celor două reacții. r ; : i 
e 27.24. Enumeraţi metodele : generale pentru obținere de. nitrili. în seria. alifatică şi 
cea aromatică. 3 BA 4 _ . 

Propuneţi metode pentru sinteza următorilor nitrili : i ags 

a. acetonitril, b. butironitril, c. nitrilul acidului ciclobutancarboxilic, d. dinitrilul acidu-. 
luj succinic, e. benzonitril, f. dinitrilul acidului ftalic, g, x-naftonitril, 

e 27.25. Arătați reacțiile propionitrilului cu următorii reactivi : 

a. H,O + NaOH, b. H,O + Hf, c, HCI apoi CH,OH, d. CH,MgBr apoi H,O. 

e 27.26. Cum se obține industrial. acrilonitrił? Arătaţi, reacțiile, acrilonii 
următorii reactivi : et, 

a. HCI, b. NaNH, c LiAIH,, d. ciclopentadienă. 

e 27.27. Cum se obțin industrial următorii compuși : 


a. HCN, b. NaCN, c NaNII,, d. NasCNe 


ilului cu 
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e 27.28. Din nitrili şi alcooli, prin relluxare în soluție apoasă de acid sulfuric, se obțin amide 
substituite (reacţie Ritter). 


H+ 
R—0H + R’—C=N —> R-NH-CO-—R' 


Propuneţi un mecanism pentru această reacție tinind seama de faptul că in locul alco- 
olilar terțiari se pot utiliza alchenele corespunzătoare (izobutenă in loc de alcool butilic terțiar). 
e 27.29. La reducerea cu LiAlH; a derivaților funcționali ai carboxilului se formează un inter- 
mediar de adiţie tetracdric al ionului de hidrură la grupa C=0. 
Scrieţi intermediarii tetraedrici de la reducerea următorilor derivați funcționali : 
a. clorură acidă, b. ester, c. amidă. Explicaţi de ce sc reduc mai ușor clorurile acide decit esterii 
åar aceştia mai uşor decit acizii. Explicaţi de ce amidele se reduc la amine primare și nu la 
alcooli și a;noniac. 
e 27.30. Explicaţi puterea de spălare a săpunurilor şi a detergenţilor. Cite tipuri de detergenţi 
cunoaşteţi? Dați exemple. 
9 27.31. Zaharina (C,H40,NSNa) este un compus cu gust dulce, utilizat în locul zahărului la 
ibolnavii, de diabet. Ea este sarea de sodiu a imidei acidului orto-sulfobenzoic, Scrieţi formula 
zaharinei şi propuneţi o sinteză a acestui compus pornind de la toluen. 
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E Acidul carbonic, ECO, nu poate fi izolat în stare pură. El există 
în soluţia apoasă de bioxid de carbon, în echilibru cu CO, şi ionii de 
bicarbonat şi de carbonat. 


0=0=0 + H20 22 O=C(0H) Z HCO7+H* Z> COŞ- +2H+ 


K=2. 104 K, = 4,5-10? K, = 5,7102 
Acidul carbonic formează săruri (bicarbonaţi și carbonați), cu 
caracterul chimic al substanțelor anorganice, și derivați funcționali cova- 
lenți, cu caracterul chimic al substanțelor organice, 
| Derivatii monotuneţionali ai acidului carbonic nu sînt stabili ș 
ei se descompun cu degajare de CO,. Astfel, nu există în stare liberă © 
monoelorură, CICOOH (acid cloroformic), o monoamidă H,NCOOH 
(acid carbamic). 


CI—COOH —> CO, + HC 
H ,N—COOH —> CO, + NH, 


Sînt stabile unele săruri ale acidului carbamic (ca i ; 
carbamatul de amoniu, H,N—COO- NH?). Si ci bati bă 


, Derivați difuneționali ai acidului carbonic şi tiocarbonie (cloruri, 
esteri, amide, nitrili) sint substanţe stabile. 
Derivați ai acidului carbonic : 


AI Cl OR 
o=c< 0=c o = 

CI OR OR 

Yosgen Cloroformiat Carbonat 


Derivați ai acidului carbamic : 


CI OR NH, NH-—NH, 
o=c< o= o=c( * o= e anae citi 
NEI, NI NNE, NNH, i NH. 
3 Ae P p a 
Ciorură de Uretan Urce Hidrazidă- Guanidină 
carbamil amidă 


Seanicarbazidă 
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Derivați ai acizilor tio- şi ditiocarbonici : 


OR NR, NH; 
s=c( s=cl s=c< 
NsH NsH NH. 
Xantogenați Ditiocarbamați Tiouree 


-Nitrili ai acizilor carbonici şi tiocarbonici şi ai derivaților lor: 


H-0-CsN ¿> 0=0=>N-H 
Acid cianic Acid izocianic 


HO—COOH 
Acid carbonic 


H-S—-C=N gz? S=0=N-H 
Acid izotiocianic 


HS--C00H 
Acid tiocarbonic Acid tiocianic 


cCl—CO0H Cl—C=N., Se 
Acid clorocarbonic Clorcian 


N > EHN=C=NH 


HN—COOH g> 
Carbodiimidă 


Acid carbamic 


H,N-C= 
Cianamidă 


228.1. - CLORURI, ESTERI ŞI AMIDE ALE ACIDULUI CARBONIC 


A. Clorura acidului carbonic. Fosgenul, COC, dielorura acidului 
«<arbonic, se obţine din oxid de carbon și clor la lumină sau la întuneric, 
da, 125, în prezenţă de cărbune activ. i 


CO + Cl, —> COC 
Reacția oxidului de carbon cu clorul are mecanism homolitie 
fnlănpuit. i ; 
Reacția de iniţiere 
Ch — 20r 
Reacții de propagare i 
C + CO —> CCO- 
CICO: + Cl —> CICOCI + Ch 
- Reacții de. întrerupere 
CCo. + Ce —> CO -+ Cl 


Fosgenul este gaz la temperatura ambiantă, p.t. 7,6° și p.t. —128°, 
“uşor lichefiabil; are miros slab de fin umed. 


Fosgenul este toxic cu acțiune cumulativă. Efectul produs prin inhalare de cantități 
amici timp îndelungat este același ca la inhalarea unei concentraţii mari, timp scurt, El atacă 
mucoasele plăminului făcindu-le permeabile pentru serul sanguin, provocind edem pulmonar. 
“Toxicele resorbtive de tipul HCN, CO au efect fulgerător în anumite concentrații (prin blo- 
«carea centrilor respiratori centrali și celulari) ; organismul poate insă suporta timp îndelungat 
«oncentrații mici (deoarece organismul are putere de detoxifiere). 
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E: Fosgenul are caracterul chimic general al clorurilor acide. Reacţio- 
nează, cu reactanți nucleofili (H,O, ROH, NH,, amine) dînd derivați 
funcționali ai acidului carbonic (v. schema. de mai jos) 


RO-CO-OR 
+92 Carbonat Va, 
fron 
d ROM e CI-CO-OR —NEH2 e H N-CO-OR 
o=cc Cloroformiat Uretan 
C 
Ny, NS N 
` Fosgen i. AN | Ha 
NH. 
e H2N-CO-CI 3 H2N-CO-NH3 
Ctorură de Uree 
N carbamit D NH0 
pra [A O` NHŽ 
HN=C=0 o=¢=0—— 0=c"  * 
Acid izocianic Aa Niz 


Substituţia atomilor de elor din fosgen are loc în două etape succe- 
sive. Prin înlocuirea primului atom de clor rezultă compuşi cu caracter 
de cloruri acide (cloruri ale unor acizi ipotetici). De ex. la tratare cu alcooli 
se obţin eloroformiați, iar prin reacţie cu amoniac sau amine rezultă 
cloruri de carbamil. Substituţia celui de-al doilea atom de clor din fos- 
gen, la tratarea cu exces de reactant, este de fapt reacţia clorurilor acide 
formate în prima etapă. Deoarece aceste cloruri sînt stabile şi izolabile, 
prin alegerea condiţiilor de reacţie şi a reactanţilor se pot obține compuşi 
în care cei doi atomi de clor din fosgen sînt înlocuiți cu nucleofili diferiți. 

Mecanismul general al substituţiei este analog cu cel al substitu- 
ţiei SN prin adiţie eliminare, caracteristic derivaţilor grupei carboxil. 
Adiţia nucleofilului (HO, ROH, NE, RNH,, R NH) are loc în cataliză 
acidă; acidul este adăugat ca atare sub forma de clorhidrați de amine 
terțiare, sau provine prin hidroliza fosgenului, în prezența urmelor de 
umezeală. În aceste condiții reactantul nucleofil atacă grupa carbonil 
protonată; eliminarea de hidracid (respectiv de ioni Cl” şi H+} are loe 
în intermediarul de adiție. 


ü: că—h :0—H 
| st Îl | -Ht 
a—c—a Æ aec = ju Be 
—R ai 
H H 
SE i j 
_ A 
i ca pem ii: = a 
'9—R Q—R :0—R 


POE r e SE N oa a E NR a PPR a SS E N NN 
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Din cloroformiat şi amine se obţin uretani. Substituţia halogenului 
are loc tot prin .adiţie-eliminare, în cataliză acidă. 


“i su cp i i 7 
ci—c—oR =  CI—C—0R ==  CI—C—OR == 
NHR alng 
çÜ—H öp S: 
Uer OR ze, c OR E i-o 
NHR NHR NHR 


În prezență de baze (HO-, RO-,Ar0-) substituția nucleofilă are 
loc prin atacul direct al bazei, nucleofil puternic, asupra grupei carbonil 
din fosgen. 


B. Cloroformiaji. Esterii acidului cloroformic (ipotetic) se obțin 
din fosgen şi alcooli. Ei sint substanțe stabile, distilabile, cu caracter de 
cloruri acide. Reacționează cu reactanți nucleofili dind derivați funcţio- 
nali ai acidului carbonic. 


ROOC—CI + ROH 


> ROOC—OR + HCI 
Carbonat 

RVOG—CI + NH, ——> ROOC—NH, + HCl 

Uretan 


C: Cloruri ale acidului. carbamic. Cloruri de carbamil şi izocianaţi. 
În reacția fosgenului cu amine primare sau secundare se obţin cloruri de 
carbamil. Clorurile de carbamil monosubstituite elimină, la cald, acid clor- 
hidric trecînd în izocianaţi (esteri ai acidului izocianic, v. $ 28.3.A). La 
rece izocianaţii adiţionează acidul clorhidric dînd clorura de carbamil 
respectivă. 


-HCI 
R-—NH, + CI—CO0—Cl —> R—NH—CO-—Cl Z> R-N=0=0 


RNH + Cl—CO-—Cl —> R,N—CO—CI Izocianat 
Cloruri de carbamil 


Clorurile de carbamil disubstituite sînt stabile (lichide distilabile 
sau substanţe solide). 

Clorurile de carbamil dau reacţiile caracteristice clorurilor acide 
(cu alcooli dau uretani, cu amine dau derivați ai ureei; v. mai departe). 
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_D. Esteri ai acidului carbamic. -Uretani. Uretanii se pot obţine 
pornind de la fosgen prin următoarele variante : 


R—NH, + CI—CO0R — 


R-—NH-—COCI + HO-B—— R-—NH-—COOR' 


R-—N=C=0 + HO-—pR zu) Uretan N-substituit 
Uretanii au proprietăţile amid i 
elor. Ei au caracter neutru din 
nii 1904 i unet: 
de vedere chimic. Numeroși ureiani sînt substanțe cristalizate ; unii Bte 
zentanți sînt utilizați ca medicamente hipnotice. i 
Poliuretani. Poliesterii macromoleculari ai acidului adipic cu 


turi de uretani. Diizoci ili A 
ei a ani. Diizocianatul utilizat cel mai frecvent; este 2 4-tolildiize- 


cu, 
TOOCICH} C00—cH,—CH,—oH gi S | È . hek 
up NCO 
: jan CH3 
— 000(0HJ,600--CH,—0Hz-0—C0 —NH A 
e - Sa l Z 


NH—C0—0—CH;—CH;— OOCICH,),C00— 


sjn Q anti a eestor compuşi macromoleculari este structura 
Š ; uma de poliuretan); se utilizează, într "i 
izolant temi P ); ează, între altele, ca maiteriaă 
cula IER o a de „Spumă” se realizează prin adăugarea unei cantități 
cianat T A e apă în masa supusă polimerizării. Apa reacţionează cu diizo- 
atul dînd acidul carbamic, instabil care se descompune cu degajare 


de CO, ; acesta, rămîne în m a de ri e produ d go g 
2 asa de reacți pr duc: i și er 
f ioasă. n p na goluri și creînd astfel 


CHa | CH 7) CH, 
+ H0 — = + 2C0, 
| 
NCO NHCOOH 3 NH3 


E. Amidele acidului carbamic Diamida acid e j 
E A . Diamida ului carbonic, ureea sa 
carbamida, H2N—CO—NH,, este reprezentantul fundamental al clasei. 
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Ureea se obţine industrial în cantități mari, pe o singură cale şi 
anume prin reacţia bioxidului de carbon cu amoniacul, la 125°, în vas 
închis sub presiune. , 


0=C=0 + 2 NH, — H,N—CO—NH, 


Formarea ureei din bioxid de carbon şi amoniac are ca intermediar 
“carbamat;ul de amoniu. Acesta, ia naștere prin adiţia amoniacului la grupa 
carbonil a moleculei de bioxid dė carbon. 


sa NH3 


0=Cc=9: — 


San, "lu, NH 


Eliminarea apei din carbamatul de amoniu implică o nouă adiție 
de NH, și eliminarea apei din intermediarul đe adiţie. 


e a ` 
HN— C00 NAY, == _ HN— COOH + NH, 


nA ö Fori = ö: 
Si | AS za j 
HN—0—0H == HÑ i on = He GH HN —C— ÄH, 
2NH3 HNH; NH, 


Ureea se obţine și prin izomerizarea cianatului de amoniu la încăl- 
zire în soluţie apoasă (Wohler, 1828). | 
NCO- NH} —> HN—CO—NH, 
Echilibrul în această, reacție este deplasat spre dreapta (95%). 
Reacţia are loc între acidul izocianic, NH =C =0, şi amoniacul rezultat 
prin disocierea cianatului de amoniu. 


uN=c=0: = HÄ m EE iz 
:NH3 g NA, NH3 


Siructură. Proprietăți. Ureea formează cristale incolore, cu p-b. 
133°, solubile în apă, insolubile în dizolvanți organici. 2 

Ureea are o moleculă plană, cu distanța C—O de 1,26 Å iar dis- 
tanţele C—N egale între ele, de 1,33 Å ; unghiurile NCO şi NCN sint apro- 
piate de 120°. Ca şi în amidele acizilor carboxilici, în uree există o conju- 
gare între electronii neparticipanți ai atomului de oxigen și electronii 
atomilor de azot. Datorită simetriei moleculei structurile limită cu sar- 
cini despărțite sint echivalente. Contribuția acestor structuri dipolare 
la starea reală este semnificativă (dipolmomentul ureei este mare, de 4,56 D). 


:02 :G: 
f> Sa -+ xl Fă 
Ña, - HN, = HN=C—NH, 


că 
HÄ— C 
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Caracterul chimic al ureei este, ca şi a altor amide, de bază extrem 
de slabă (practic neutră); formează săruri cu un echivalent de acid. 


Prin hidroliza ureei (cu acizi sau cu baze) se formează bioxid de 
carbon şi amoniac. 


HAN— GONE, -+ HO =—> H,N—COOH + NH, —> NE, + CO, 


Hidroliza ureei în prezența unei enzime ureeaza, serveşte la, 
dozarea ureei în sînge (se dozează amoniacul format prin metode 
colorimetrice). 


Prin tratare cu hipoclorit se formează CO, N, și H,O. În acelaşi 
mod reacționează cu oxizi de azot. 


Dă NaoOCI 
HAN —CO-—NH —> CO, + HAN-—NH, —> N, -+ H,O 


Prin încălzirea ureci peste punctul ci de topire (133%) se formează acid cianic; acesta 
poate polimeriza la acid cianuric (v, mai departe) sau reacţionează cu ureea dind biuret (dia- 
mida acidului imidodicarboxilic). 


HAN-—CO-—NH, ——> HN=C0=0 —> HN-CO-—NH-CO-—NH, 


Biuret 


Rășini de uree. Prin condensarea ureei cu formaldehidă, în soluție 
apoasă, se obține metilol și dimetiloluree. 


HaN-—CO—NH—GH,— OH 
Metiloluree 


HO-—CH2— NH-—CO-—NH-—CH—0H 
Dimetiloluree 


În cataliză bazică sau acidă se obțin răşini macromoleculare (rășini 
de uree san răşini carbamidice) cu macromolecule tridimensionale, de 
tipul bachelitei. 


CH; CH= —CH—N=—GH, 
fe ii 
—CH;— N= CH — O 2 mata za 
CO CO 
—CH NCH, —CH,—N—CH,— 


Aducţi ai hidrocarburilor cu uree. n-Aleanii superiori şi acizii cu 
catene alifatice dau cu ureea. produşi de adiţie cristalizați (clatraţi). 

În reţeaua cristalină a ureei există canale de formă, hexagonală în 
care pot pătrunde catene liniare de hidrocarburi, acizi, alcooli superiori, 
dar nu pot pătrunde catene ramificate. Aducţii cu uree se utilizează, pentru 
separarea compuşilor cu catene liniare de cei cu catene ramificate. După 
separarea cristalelor de clatraţi de componentele ramificate, prin filtrare, 
clatraţii se descompun prin dizolvarea, ureei în apă. 
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Derivați substituiți ai ureei sint intermediari importanti în nume- 
roase sinteze de laborator sau industriale. Bi se obțin astfel: 


a. Din acid cianic sau izocianați şi amine 
R—N=0=0 + HNR, —> R—NH-—CO-—NR, 
R=H, alchil, aril 
Acidul cianic, alchil- şi aril izocianații adiţionează amoniac aia 
amine primareşi secundare dind derivați substituiți ai ureei. Pentru zenen 
rea acidului cianic, HN =0 =0, instabil, se tratează cianatul de po 
sau de amoniu cu clorhidratul aminei. 


KNCO + CH, NH- HCL —> HN=C=0 + CH,—NH; + KO 


HN=C=0 + CH, —NH; —> H,N—C0—NH—CH, 


Acelaşi produs se poate obţine şi din metilizocianat şi amoniac. 
în acest caz sinteza porneşte de la fosgen. 


+NH, 
A 


Ac 
COC, + CH, NH, —> CH,—NH—COCI —> CH,—N=C=0 


+NH; 
3 CH,—NH—CO— NH, 


Derivați disubstituiți simetric ai ureei se obţin direct a fosgen 
şi aminele respective (intermediar se formează clorurile de carbamil s 
izocianații respectivi). 
CGH,—NĦH, + COC, —> CgHI,—NBCOGI —> Ca, —-N=C=0 > 
—> GH, NH—C0—NHC,H; 


| b. Prin reacții de transaminare 
RNI, + HaNCONH, —> R—NH-CO—NH, + NH, 


HN— NH, + HaNCONHa — HzN-—NH-— CO—NHa 
k Semicarbazidă 


Reacția se efectuează prin încălzirea ureei cu clorhidratul aminei, 
A o 
în soluție apoasă, la 100°. i i i 
Guanidina este amidina acidului carbamic. Ea se obţine, sub formă 
de săruri, prin tratarea cianamidei cu săruri de amoniu. 


H,N—C=N + NH,CI — H,N—-C-NH, —> Aner Mis 
1 
NH4 ar NH 
Guanidină 


Guanidina este o bază monoacidă toarte tare (pKa 14,29), de tăria 
hidroxizilor alcalini. Aceasta se datorează faptului că la fixarea unui proton 
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rezultă, i jugi i i j 
ZA un cation conjugat simetric, cu conjugare izovalentă, deci extrem 
) 


de stabil. 


Hi0 + Hp, 
NH 


Din cauza ac i i 
cete polii easia fixarea unui 
Ep Ma tipe is razia o ului ar Damia sau amidahidrazidă 
ului boi 2N—NH-—00— . Semicarbazi, i i 
uree și hidrazină sau din nitrouree prin reducere A n E Sa 


al doilea proton nu mai 


H,N—CO— NH. — — —> HN H— — i O, 
2N—CO NH, + HAN NHa N. Ni NH; HN—CO— NH-N 
2 2 2 2 


Semicarbazidă Nitrouree 


` is : A > 
A 
Aldehidele Şi cetonele dau cu gemicarbazida, compuși frumos Cris- 
talizați care servesc la Caracterizarea, lor ȘI uneori la izolar ea lor 


(GH):C=0 + HAN—NH-CO-NE, —> (CH C=N—NH—CO— NE. 


Semicarbazona acetonei 


28.2. DERIVAȚI AI ACIZILOR TIOCARBONICI 


EF Analogii acidului carbonic în care atomii de 
A Bona se enli ao, a şi acidul carbonic, substanțe nestabile în stare 
dona alase Dead ivaţi organici ai acestor acizi. Vor fi menţionate numai 
a i ci Sa enii acidului ditiocarbonic numit şi acid xantogenic pan 
ec galbi 7 rE eiea onte galbenă a sărurilor) şi derivații acidului ditio- 

ații) ; tioureea poate fi considerată ca diamida aces 


oxigen sînt înlocuiţi 


tor acizi. 
O-R SH {i 
s= < s=c/ s=? 
„Ss NNG, Nany, 
Acid xantogenie Acid ditiocarbamic Tiource ă 


A. Xantogenaţi. Esterii aci i 
A. - Esterii acidului diti 'boni i 
sa enaj A U itiocarbonic (acid x i 
a i an nn sulfură de carbon Și alcoxid de sodiu sau de oana matale nd 
- ETIN tratarea sărurilor cu halogenuri de alchil se obţin diesteri 


. 0— 
S=0=S + R-0 Kt — s= TR CH s=" 
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(xantogenaţi de alchil). Descompunerea termică a xantogenaţilor de alchil 
constituie o metodă preparativă pentru a obţine cis-alehene (metoda. 
Ciugaev). Reacţia decurge printr-un intermediar ciclic. 


R y 
X R R 
RER pd 
H soi C=C, 
aA sa H N 
AN cis 
0=c=s + HscH, 


Xantogenatul de etil, C.H,OCSSK, ca sare de potasiu, serveşte 
la tlotarea minereurilor ; xantogenatul de celuloză (v. $ 34.4.1) este un 
intermediar la fabricarea mătăsii artificiale. i 

B. Ditiocarbamaţi. Monoamida acidului diticearbonic, acidul ditio- 
carbamic, se poate izola la temperaturi sub 20°. Se obţine din sulfură 
de carbon şi amoniac (sub forma sării de amoniu). 


NH; NH, 
S=C=S + 2NH, —> s=c( > s= n 
NS NE; s—cH, 
Ditiocarbamat 
Ditiouretan 


Prin reacţia sulturii de carbon cu amine primare şi secundare se 
obţin ditiocarbamaţi N-substituiţi sub forma de săruri cu amina respec- 
tivă; în prezenţa unui mol de hidroxid alcalin se obţin sărurile cu 
metalul alcalin. 

a + KOH . 
R—NH, + CS, —> R—NH—CS—-STNH,R —> R—NH-CS—-SK 


+ KOH 
RaNH + CS, — R,N—CS—S7NH,R, ——> R,N—CS—SK 


Sărurile de zinc sau de fer ale ditiocarbamaţilor au proprietăți fungi- 
cide. Dimetilditiocarbamatul de zine este utilizat la combaterea bolilor 
pomilor fructiferi, provocate de ciuperci parazite (la meri), sau la combate- 
rea manei la viţa de vie (ca înlocuitor al sulfatului de cupru). 

N-Alchilditiocarbamaţii dau prin eliminare de HS (în prezență 
de săruri de plumb) esteri ai acidului izotiocianie numiţi senevoli. Prin 
oxidare se obţin disulfuri (tiuram disuifuri). 


R'NH, 
> R—-NH—CS—-NH-R’ 


Tiource disubstituită 


HS 
— R—N=C=S 
Senevol 


R—NH-—CS-—SH 
Ditiocarbamat 


| jus 


R—NH—CS-—S R-N=C=N-R 
| Cianamidă disubstiluită 
R--NH—ES—S (Diaichilcarbodiimidă) 


Disulfură 


288 28. Derivați funcționali ai acidului carbonic. 


Disultura de tetrametiltiuram, (CH3): N —CS—S —S—0S—N(CH;)z 
serveşte ca accelerator la vulcanizarea cauciucului. 

C. Tioureea. Tioureea sau tiocarbamida, HN —CS—NH;, se obține 
prin izomerizarea, ţiocianatului de amoniu. 


NF SCNT => H,N—CS—NH, 


Spre deosebire de sinteza Wöhler a ureei din cianat de amoniu, 
în cazul tiocianatului de amoniu, echilibrul reacției este deplasat spre 
stinga; se formează numai 25% tiouree în amestec. Pentru deplasarea, 
echilibrului şi izolarea tioureei (care are aceeaşi solubilitate în apă ca şi 
tiocianatul) se tratează amestecul cu tetraclorură de carbon. 'Lioureea 
formează cu tetraclorura un aduct insolubil în apă (E. Ciorănescu, 
A. Bucur, M. Mâxim, 1950). 

'Tioureea formează aducţi cu molecule mici şi hidrocarburi rami- 
ficate, spre deosebire de uree care formează compuşi de incluziune cu catene. 
liniare lungi. 

Tioureea se mai obţine din cianamidă şi hidrogen sulfurat. 

HN-CEN + HS —> HN-CS-—NH, : 


Derivații substituiți ai tioureei se obțin, ca şi cei ai ureei, prin adiţia 
aminelor la izotiocianați. 


R-—N=C=S + H,N—Ar > R—NH—CS—NH—Ar 


Ar—N=C=5 + H,N—Ar > Ar—NH—CS—NH—Ar 


Prin eliminare de H,S (cu oxid de plumb sau mercur) se obține 
cianamidă substituită. 


-HS 
R-N=C=$ + HN — R-NH—CS-NEH, => R-NH-C=N 


Tioureea reacționează cu halogenuri de alchil primar (reacție SN2) 
la atomul de sulf dînd săruri de S-alchilizotiuroniu. Structurile limită cu 
sarcini despărțite ale tioureei au o pondere mai pronunțată (spre deose- 
bire de uree). 


s S- OCHI S—CH, I- S—CH, 


+ l i | 
— HN=C—-NH, — HN=C—NH, 


Sare de izotiu- S— Alchil- 
roniu izotiouree 


i + l 
EAN-C—NH, <> H,N=C-NH, 


Despre reacția sărurilor de izotiuroniu cu baze v. $21.2.2.0. 


23.3.  NITRILI ŞI IMIDE ALE ACIZILOR CARBONIC, 
TIOCARBONIC ŞI CARBAMIC 


Acidul cianic şi izocianie sînt cele două forme tautomere ale nitri- 


lului acidului carbonic. Transformarea unui tautomer în celălalt are loc, 
! 


À E A A 9 
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ca şi în alte cazuri, prin intermediul anionului ambident comun celor două 
forme. 


HO-—C= 
Acid cianic 


© E> 0: e O=C=N:T z O==6=NH 
” Cianat = izocianat Acid izocianic 
anion ambident 


Acidul cianic, respectiv izocianic, se formează la descompunerea 
termică a ureei. În absență de substanțe cu care să reacționeze, „acidu 
cianic se polimerizează. La temperatură, joasă (zero grade) se obpine un 
polimer liniar, ciamelida (pulbere amorfă), iar la temperatură mai Ha 
cată (aprox. 133°, la punctul de topire al ureei) se obține un trimer ciclic, 
acidul cianuric, tautomer cu acidul izocianurie (cele „două forme tauto- 
mere nu sînt izolabile ca atare dar se cunose derivați). 


H 
iute OH 9 ăi £ 
Na N HN, ANH 

jil 

OH 9) 


Acid cianuric Acid, izocianuric 


Derivaţii O-alehilaţi ai acidului cianic se obţin din cloreian şi alco- 
xid de sodiu. 
R-—ONa + Cl-C=N —> R-O0-60=N 


Desivaţii N-alchilaţi şi N-arilați se obţin din amine primare şi fosgen. 


CE; NE + COC, — Cs, NH-—COC —> CH, —N=C=0 


sil 
Clorură de Fenilizocianat 


fenilcarbamil 
Cloreianul, CICN, poate fi considerat ca fiind clorura acidului 
cianic. EL se obţine din cianură (sau acid cianhidric) și clor. 
NaCN + Cl, —> CI—CN + NaCl 
Clorcianul este un gaz (p.f. 4-15), toxic şi lacrimogen, care la păs- 
trare la rece se trimerizează formînd clorura de cianuril (2,4,6-trielor- 
triazina), utilizată în sinteze de medicamente, ierbicide şi coloranţi. Atomii 


de clor din clorura de cianuril pot fi înlocuiți pe rînd cu nucleofili (grupe 
amino, alcoxi, azido, mereapto). 


CL 


Pe A 
N a — N SN 
Ç Pai A > 
| nZ cr 7 SC 
cl 
Ciorcian Clorură de cianuril 


19 — c. 86 
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Acidul tiocianie (sultocianie sau: rodanhidric) este. tautomer ` cu 
acidul izotiocianie. A 


HS—C=N 2 -S-CaN e S=C=N- 2> S=C=NH ` 


za 
Acid tiocianic Acid izotiocianic 


Tiocianat 
anion ambident 


Cei doi tautomeri nu sînt izolabili dar se cunosc derivați ai ambelor 


forme. Esterii acidului tiocianie, se obțin la tratarea tiociahatului de potasiu., 


cu, halogenuri de alchil primar (reacţie SN2' à ionului ambideni; de 
tiocianat cu compuşul halogenaţ ; reacţionează atomul de sulf, mai nucleo- 
fil decit ațomul de azot). |. în s 


TN=CES e: N=C—S7- CHI m> NSO=S=CH, -+ I: 


, Esterii acidului izotiocianie, numiți senevoli, se obțin din amine 
primare şi sulfură de carbon și descompunerea ditiocarbamatului format 
în prima etapă. 

+ 
2 R-NH; + CS, —> R~NH—CS—S- NH,-R —> R-N=C=S 
Senevol 


Cianamida, ca toți compușii din această serie, prezintă fenomenu- 
de tautomerie. 
H,N-CEN Z HN=C=NH 
Cianamidă Carbodiimidă 
Tautomerii nu se pot izola dar se cunosc derivați substituiți ai 
ambelor forme. 
Cianamida se obține din cianamidă de calciu sau de sodiu prin 
tratare cu acizi minerali. 


EaCN, + HSO, —> H,N—C=N + CaS0, 


Cianamida, de calciu se obţine industrial din carbură de calciu şi 
azotul din aer, la 800° (procedeul Frank și Caro, 1898). 


CaCa + Na —> Ġ -+ CaCN, 


Despre obținerea cianamidei de sodiu v. $27,6.4. 


RAE Cianamida se dimerizează, la punctul de topire, formînd ciangua- 
nidină sau diciandiamidă; la temperatură . înaltă, cianamida irece în 
trimerul ciclic, melamina. i 


NH, 
N SN 
HN—CSN + HN—CSN —> H,N—C-—NH—C=N A | 
1 2 
NH HAZ, 
Cianguanidină Melamină 
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"Derivați alehilaji ai cianamidei se obţin din elorcian şi amine.. 


R—NH3 + Cl-C2N —> R-NH—C=N + H0 


Derivaţii dialchilaţi simetrie (carbodiimide) se obţin din derivați 
ai tioureei, prin eliminare de HS. i 


Hgo n 
R—-NH—CS—NH—R SEA R-N=C=N-R 


Pe această cale se obține din diciclohexiltiouree, diciclohexilcarbo- 
diimida, reactiv utilizat în sinteze organice variate ca agent de conden- 
sare pentru eliminarea apei. (v, sinţeze 'de peptide, $ 33.2.3). 


Ce NH-CS—NH—C Ha > Ce Ha NC NCH ci: 
Diciclohexilcarbodiimidă (DCC) 


Întrebări 


e 28.1. Daţi denumirile următorilor derivați ai acidului carbonic: 

a. CICOOCH(CH4)2, b. CICOOG,H,, c. CO(OCH3)a, d. H2NCONHCH,, e. CAH;NHCONHCH(CHa)a, 
f. HNCOC, g. (CH)NCOC, h. CHN=C=0, i. NENCO, j. CGHN=C0=s, 
k. CeHNHCSNHCH,, l. H,NCSNH}, m. NHSCN, n. HNCN, o. CHN=C=NCH, 
p. CHLOCN, r. HNC(NH)=NH, s. NH=C=NH, t. CHNHC(NEL)=NH. 

a. Scrieți formulele electronice ale compușilor de mai sus. Arătaţi conjugarea din 
grupările respective. ` 

b. Arăiaţi care din compușii de mai sus sint derivați ai unor compuși cu forme tauto- 
mere ; scrieţi formele tautomere şi anionii lor. 

e 28.2. Arătaţi cum se obţin din fosgen următorii compuşi : 

a. CH,OCOCI, b. (CHO)CO, c. CHOCONH, d. C,H OCONHG,H;, e. EHNCONH,, 
t. (CHA2NCOCI, g. CAHN=C=0, i. CH; NHCONHC,H;. 

e 25.3. Din clasa carbamaţilor fac parte insecticide importante. Unul din insecticidele carba- 
mice este N-metilcarbamatul de g-naftil, Cy H, OCONHCH,. Propuncți două variante pentru sin- 
teza acestui compus, utilizind g-naftol, fosgen şi metilamină. 

e 28.4. Un medicament (meprobamat) cu acțiune sedativă și tranchilizantă este carbamatul 
cu următoarea formulă : 


CHCH, CHn, /CH4OCONH, 
CH NCH,OCONH,; 


Propuneţi o sinteză a acestui compus pornind de la ester malonic și reactivii necesari. 
Arătaţi etapele sintezei şi mecanismul reacțiilor implicate, 


e 28.5. Care este metoda industrială pentru sinteza ureei ? Discutaţi mecanismul ei. Care este 
metoda istorică de sinteză a ureei? 


e 23.6. Arătaţi care este metoda de sinteză a tioureei. 

e 28.7. Scrieți formula unui poliuretan. Prin ce proprietăţi diferă de alți compuși macromole- 
culari? 

e 28.8. Arătaţi reacţiile izocianatului de fenil cu următorii compași : a. metilamina, b. anilina, 
c. alcoolul benzilic, d. ciclohexanolul. 

e 28.9. Scrieţi produșii celor două etape ale reacției sulturii de carbon cu următorii compuși : 
a. CHONa, C,H;I, b. 2-butanol + NaOH, CHI, încălzire, c. (CHNH (doi moli), 
d. (CH)-NH + NaOH, e. C,H;NH, (doi moli), încălzire cu PbO. 

e 28.10. Arătaţi de ce este guanidina mai bazică decit metilguanidina. 
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e 28.11. Cum se obţine diciclonexilcarbodiimida ? Scrieţi produșii următoarelor reacţii efec- 
turte in prezență de diciclohexilearbodiimidă (DCC) : 


r > DCC : 
a, RCOOH + HN-R —> ? 


t . DEE ... 
d. RCOOH + HOC, Ha: 2 


c. RCONE, pa 


e 28.12. Scrieţi formele tautomere ale acizilor a. cianic, b. tiocianic, c. cianuric, 

e 28.13. Cum se obţine cloreian? Care este formula trimerului ? Cum se nuiiește trimerul şi 
cum reacționează: cu etilamina ?. i 

e 28.14. Scrieți, tautomerii cianamidcei. Care este formula dimerului cianamidei, Și Cum se 
numește? Ce caracter chimic arc dimerul? 

e 28.15. Arătaţi euñ se distinge prin spectre TR şi RMN între următorii compuşi : 

a. CH,NHCOOCH, și” CH; NHCOOCH,, Db. CEI =0 şi CHOC=N, c. N-metiluree și 
O-metilizouree, ii g ` 


„ACIZI CARBONILICI 


RI 
d 


a e ata P st a 
29.1. ACIZI «-CARBONILICI 


Cei. mai simpli reprezentanți ai clasei se numesc : 


HOOC—CO-— coori 
Acid mezoxalic 


OHC- COOH 
Acid glioxilic 


CI1,— CO— COOH 
Acid piruvic 


Acidul -glioxilie se găsește în natură în fructe necoapie (mere; 
struguri etc,). Este stabil sub formă de hidrat (p.t. 98), HOOC-—CH(OH)2. 
„n... Acidul: piruvic (p.t. 13,5, pf. 1657/7160 mm) se găseşte în toate 
celulele vii, deoarece este, un intermediar cheie în iranstormăr ile biochimice 
ale hidraţilor de carbon şi în sintezele biochimice ale acizilor graşi şi ale 
aminoacizilor. i: 
=; Cele mai importante reacții ale acidului piruvic sînt reacţiile enzi- 
matiċe. Astfel, şub influența carboxilązei din drojdia de bere, acidul 
piruvic se decarboxilează şi trece în acetaldehid; sub influenţi altei 
carboxilaze, din țesuturile animale, acidul piruvic se carboxilează dind acid 
oxalilacetic. 


CH,—CO—COOHI —> CH,—CHO + CO, 
HOOC—CO— CHI, + CO, —> HOOC—CO—CH,—COOH 
: Acid oxalilacelic 
Despre transtormarea enzimatică a; acidului piruvic în acid acetic 
activat, vespeetiv "în aceţilcoenzimă A, v. $29.4. 
Acidul piruvic se obţine în laborator din acid tartric prin deshidra- 
tare în prezenţă de suliat acid de potasiu. 


COOH COOH COOH 

} i -] 

CHOH CH CH, CH, 

] s=} i —> | => || 

CHOH C— 0H co co + CO, 
l l l | 

COOH COOH COOH COOH 

Acid Acid hidroxi- Acid oxalil- Acid 

tartric malcice acetic piruvic 


Acidul g«-cetoglutaric, HOOC—CO—CH,—CH,—COOH, esie o 
componentă, esenţială în ciclul de oxidare al hidraţilor de carbon (v. ciclul 
acidului citric, § 34.2.5) şi în sinteza de aminoacizi (v. § 33.1.6). 
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29.2. ACIZI B-CARBONILICI 


Cei mai simpli reprezentanți din clasa acizilor B-carbonilici se 
numesc : 


OHC-— CH, — COOH CH,—CO—CH,— COOH HOOC—CO—CH,— COOH 
Acid formilacetic Acid acetilacetic Acid oxalilacetic 


ieai : 
Spre deosebire de acizii a-carbonilici care sint compuși izolabili, 
relativ stabili, acizii B-cetonici sint instabili, uneori neizolabili. 
Acidul formilacetic, nu este izolabil. Grupele CH, şi CHO foarte 
reactive se condensează între ele dînd acid trimesie. 


HCO ee su aut 
ROOC —CH; CH>—COOR ROOC COOR 
OH eo > = 
th, A 
ÎS Rt Pea GOOR SĂ, cat E Oa seic aaa AICORE a 


_. Acidul acetilacetio (cristale 'eu p.t; 36—377) se descompune, Spon- 
tån sasi la uşoară încălzire, în acetonă, şi bioxid 'de carbon.: © v 


CHa —C0—CH,— COOH —> CH,—CO—CH, + COs -tie 


_ Decarboxilarea .decurăe "printr-un" procés intiämolécular ducind 
ia enolul aeetonei, care, evident, trece rapid în forma carbonilieă.. 


Pa a EE a : KOR s : Ea ia 


CH ki : 

AR D =- CH D nra S 

cHe dei al . coz a =h, —~ CH CO—CH; 
0) L0, D w Oo 


Acidul oxalilacetie şi alți acizi B-cetonici sint; mai stabili, izolabili. 

Acizii B-cetonici apar în. natură în- cursul transformărilor biochi- 
mice din organismele vii. Acidul acetilacetie este un intermediar normal 
în degradarea oxidativă. a acizilor din grăsimi (sub formă de acetoacetil- 
coenzimă A) precum şi în etapele de sinteză. ale acestor acizi (v. mai de- 
parte). 


În boala numită diabet se acumulează in singe acid acetilacetic (care se decarboxilează 
şi se elimină prin urină. sub formă de acetonă, acetonurie) şi glucoză (giucozurie). Acidul 
acetilacetic provine în acest caz printr-o dereglare a procesului de oxidare a acizilor graşi com- 
binată cu dereglarea procesului de degradare a glicogenului (polizaharida de rezervă a organis- 
mului animal, V. $ 34.4.3), care provoacă acumularea de glucoză. i 


29.3. ESTERI B-CETONICI 
- Spre. deosebire de iăcizi, esteri: B-cetonici sint. substanțe stabile, 
izolabile. ` i M SER i tat pa 
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29.3.1::STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Esterul acetilacetic (esterul etilic al acidului 3-butanonoie), terme- 
nul reprezentativ al clasei esterilor f-cetonici, este un amestec, la echilibru, 
al formei cetonice (93%) cu forma enolică (7%). 


CH, CH 


N = N 
CH;— i c= OCH, z CH E a a: OC, Hs 
o 0... „o o 


. Tautomer cetonic 


Tautomer enolic vii 

Forma, enolică este stabilizată prin conjugarea legăturii duble © =0 
cu grupa C =0 din COOR precum gi prin legătura de hidrogen dintre grupa 
OH enolică şi carbonilul grupei COOR. ` 

Cei doi tautomeri se disting prin semnale diterite în spectrul RMN 
și absorbţii caracteristice în spectrul IR. În cazul esterului acetilacetie 
tautomerul cetonic prezintă în spectrul RMN semnalul protonilor -OH 
la 33,32 ppm, dezecranaţi din cauza vecinătății celor două grupe aciditiante 
CO și COOR. În spectrul infraroșu apar două absorbţii ve-o la 1 738 em! 
(COOR) şi 1 717 (CO din poziţia 6). 'Tautomerul enolic prezintă în spectrul 
RMN un semnal caracteristic protonului olefinic la è 4,88 ppm; în spec- 
trul IR frecvenţa, vco a carbonilului esteric asociat scade la 1 668 cm! şi 
ve=e dă absorbţie la 1 640 em-1. În spectrul UV, tautomerul enolic are o 
absorbție la 270 nm (e 12 000). 

Esterul acetilacetic are caracter acid (pK, 11) mai pronunţat decit 
esterul malonie (pK, 13) dar mai slab decât 1,3-dicetonele (pKa 9). Forma 
cetonică, cu hidrogenul « aciditiat de grupele CO şi COOR, este un pseudo- 
acid. Ba ionizează mai încet decit forma enolică, în care hidrogenul enolic 
are caracter de acid adevărat. În schimb, forma cetonică este termodina- 
mie mai stabilă decit cea enolică. 

Cele două forme pot fi obţinute în stare pură. Forma cetonică (Gris- 
tale, p.t. —39%, p.f. 40—41/2 mm) se separă din amestecul de echilibru 
prin răcire la —78 ; în stare pură se poate conserva un timp relativ lung. 
Forma, enolică (lichid, p.f. 39—40%/2 mm) se formează la punerea în 
libertate a esterului acetilacetie din combinația sa sodată, prin tratare 
cu acid clorhidric gazos, la —78. 

Cei doi tautomeri se transformă în amestecul de echilibru cu mare 
iuţeală, în prezenţă de catalizatori bazici şi în mai mică măsură, de catali- 
zatori acizi. Pentru a sê produce izomerizarea este suficientă bazicitatea 
sticlei de sodiu în care se face distilarea ; sticla de cuarț nu izomerizează. 

În cataliză, bazică atît forma, cetonică cât şi forma enolică funcțio- 
nează ca acizi, cedînd un proton și formînd ionul enolat conjugat, ambi- 
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dent, comun celor doi tantomeri. Anionul enolat poate reprimi protonul 
de la acidul conjugat al bazei, fie la oxigen fie la carbon. 


CH—C—CH,—C-OR 2 CH,—C=CH-C—OR 
iia cai | | i: 
:0 o: o o 


H 
Forma cetonică Forma cnolică 


-=f +f] 


CH C—EH-—0-0R > CH — C=CH—G.—OR 
i l | k 
á :0 o 20:7 [0 
h la Anion cnolat, ambident 


În cataliză acidă, enolizarea formei cetonice are loc prin protona- 
rea grupei carbonil şi eliminarea unui proton din grupa CH. Prin adiția 
unui proton la legătura dublă din enol și expulzarea unui proton de la 
grupa OH. rezultă tautomerul cetonic. 

CH—C—CH—C-— OR 2 CH,—C=CH—C—OR 
] 1 | | 


:0 p o o 
a’ 

g JT 
CH;—C—CH,—C—OR 6> CH,— t- CH—C— OR 
Il | | i 
:0* o :0: o 

N 
H H 


Conform unei reguli generale, la protonarea anionilor ambiaenţi se formează întotdeauna 
cu viteză mai mare tautomerul mai nestabil (reacţie controlată cinetic) ; trecerea în tautomerul 
mai stabil, pînă la stabilirea unui echilibru (reacţie. de control termodinamic), are loc mai 
lent, în timp. 


lon 
mezomer 


Tautomer 
nestabil 


Tautomer 
stabil 


mersul-reacției —— 


Fig. 29.1. — Coordonatele reacției de inter- 
conversie a doi tautomeri, 
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Faptul se explică prin diferențele ce există între energiile libere de activare (AG) ale 
stărilor de tranziţie la trecerea anionnlui enolat în tautomerul enolic (nestabil) şi cel cetonic 
(stabil) (fig. 29.1). ; in 

Forma enolică, din cauza legăturii de hidrogen chelatice, este mai 
puţin polară decit forma carbonilică.: Deoarece solvenţii nepolari favori- 
zează formele nepolare, iar cei polari pe cele polare, procentul de enol, 
la echilibru, al esterului acetilacetic variază cu natura, dizolvântului, 
Astfel, în soluţie apoasă conţinutul în enol este de 0,4%, în metanol 
7%, în etanol 10,5%; în benzen procentul de enol crește la 16% iar în 
hexan la 46%. | 

B-Dicetonele (v. $ 24.7.2) se comportă asemănător cu esterii p-ceto- 
nici; de aceea în cele ce urmează acești compuşi vor fi tratați împreună. 


29.3.2. SINTEZE DE ESTERI! $ -CETONICI 


Di i i 


Condensarea Claisen i u 


R—Ci,—C— OR 4 H—CH-COOR —> R—CH,—C—CH-—COOR -+ ' ROH 
| | I 1 
o 


R O R 
Componentă Ester f-cetonic 
esterică metilenică 


| Componentă 
| 


| Condiţii : un mol ctoxid de sodiu, RONa 


În forma, generală, simplificată, condensarea Claisen constă în eli- 
minarea unui mol de alcool între grupa COOR a unei molecule de ester 
(componenta esterică) şi un atom de hidrogen «-CH, al celeilalte mole- 
cule de ester (componenţă, metilenică) eu formarea unui ester. f-cetonie 
(Geuther, 1863;.L. Claisen, 1877). 

Participă la condensare Claisen esteri ai acizilor monocarbosilici 
și ai acizilor dicarboxilici care au grupe «-CH,. 

a. Condensarea esterului acetic. Sinteza esterului acetilacetic. Prin 
tratarea acetatului de etil (2 moli) cu etoxid de'sodiu (LI mol) se obţine 
combinația sodată a esterului acetilacetie (esterul acetilacetie sodat) din 
care, prin acidulare, se pune în libertate esterul acetilacetie (amestec de 
formă cetonică și formă, enolică, în echilibru) (R = CH): 


rcon + CELCOOR + RO —> Cr, 60 ËH- cocR Nat + ROH, 
Ester acetilacetic sodat 


—CO—EH-—CO0R Nat |+!HC => CHg— CO CHa COOR -+ NaCl 
i „Ester acetilacetic , 


Mecanismul condensării Olaisen implică patru etape : 
1. Deprotonarea componentei metilenice 


RO” + GH,COOR 2 ROH + CH 00: <>, CH=0—Ö:" 
N: Pi 
: oR | VOR 
Anion enolat `a} esterului 
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Hidrogenul « din esteri este slab acid (pK, 25). Pentru extragerea 
acestui proton sînt necesare baze tari. Se utilizează, de obicei, 
alcoxidul de sodiu corespunzător esterului acetic utilizat în reacţie. Reacţia 
este reversibilă. . 

Tonul HO” din hidroxidul de sodiu nu poate fi utilizat deoarece reacţionează cu grupa 
ester ireversibil (y. hidroliza bazică a esterilor, $ 27.3.6.A). Ionul alcoxid, RO ` reacționează 
şi el cu grupa COOR (transesterificare), dar R fiind acelaşi nu se produce modificarea esterului. 


2. Adiţia nucleofilă a anionului enolat la grupa COOR 


i Kori 
Q: 
CH;—C—OR == CHa —g— oR 
E \ Zh, —coor i CH,— COOR 


Anionul enolat al esterului are caracter bazic şi nucleofil. Ca reac- 
tant nucleofil el se adiţionează la grupa carbonil din gruparea COOR a 
celeilalte molecule de ester, formînd un intermediar de adiţie tetraedric. 
Reacţia, este reversibilă. E 

3. Bliminarea grupei RO- din intermediarul de adiţie 


Fori 
S . 
CHa — C OR e Cea sa 


| 


CH, — COOR 

În intermediarul tetraedric al adiției este deplasabilă grupa enolat 

adiționată (reacție reversibilă) sau grupa RO- din gruparea COOR. Prin 

deplasarea grupei RO- (motorul reacției fiind formarea grupei 0=0) 

se formează esterul acetilacetic (forma carbonilică). Reacţia este reversibilă 
4. Formarea combinației sodate 


+: RO 


Q—O0Z0: 


Hy— COOR 


C — CO-—CH,— COOR + RO” —> CH, —CO—H— COOR + ROH 


Esterul acetilacetic (pKe 11) este un acid mai tare decit etanolul 
sau alt alcool (pK 16—17). Anionul RO” ce ia naştere în etapa 3 (bază 
tare) deprotonează esterul acetilacetie format dind naştere la esterul 
acetilacetic sodat și alcool (acid mai slab decit esterul acetilacetic). Această 
etapă a reacției nu este reversibilă. Ea explică mersul procesului în sensul 
formării esterului B-cetonic sodat (bază mai slabă) și a alcoolului (acid 
mai slab). | i ui j 

Reversibilitatea condensării Olaisen. În prezență de cantități catali- 
tice de alcoxid, în soluţii diluate de etanol, esterul acetilacetic suteră o 
Aecondensare ducînă la două molecule de ester acetic. 


GH, 

CERCO—CH;CO0C,H; + CHOH caon 2 CH,C0OCH, 
În acest caz au loc reacțiile în sens invers, începînd de la etapa 3. 
Datorită excesului de etanol echilibrul este deplasat spre stînga. Această 
reacție, nedorită la condensarea de esteri, este evitată dacă se îndepăr- 
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tează alcoolul prin distilare. sau se deplasează. echilibrul prin transformarea, 
esterului. acetilacetie în ;combinaţia sa sodată,  lucrîndu-se evident cu. 
cantitatea stoechiometrică de sodiu metalice. eo A 
o.i, Esterii care conţin un singur atom de hidrogen în poziţia « nepu- 
tind trece în esterul f-eetonic sodat:nu dau reacţie de condensare ‘Olaisen 
din motivele de mai sus, deşi formează anion enolat 'cu bâze tari 
(de ex. (06H3)s:0- Nat) practic cantitativ, Acești anioni se pot cohdensa cu. 
cloruri acide (reacţie ireversibilă), formînd esteri 'B:cetonici a-disubstituiţi. 


i SÈ j 
=. A eN e GHE 
TOR „CH =C—cooR, pi i CH;-6-—COOR 
MII: CH, Í l ai ba, 


b. Condensare Claisen mixtă. Condensarea între esteri diferiți dă, 
randamente bune numai în cazul în care unul din esteri nu conţine grupe 
a-metilenice și funcționează deci numai drept componentă esterică. În 
această. categorie se încadrează, esterii aromatici, esterul oxalic, esteru% 
formic, esteri ai acizilor terțiari (R¿C— COOR). 


C,H;— COOR -+ CH—COOR —> CaH;—CO-—CH,— COOR 
N Ester benzoilacetie 
ROOC—COOR + CH,—COOR —> ROOC—CO—CH,—CO0OR 


? Ester oxalilacetic 


În condensarea esterului formic cu ester acetic se poate izola numai 
combinaţia sodată ; esterul formilacetie se trimerizează dînd ester trime- 
sie (v. § 29.1). 3 P ETE oa a . se i ATEA 

c. Condensări ale esterilor acizilor dicarboxilici. Condensare Dieck- 
mann. Esterii acizilor dicarboxilici cu catene de 6 atomi đe carbon (ester 
adipic) şi 7 atomi (ester pimelic) se condensează intramolecular formînd 
esteri p-cetonici cu cicluri de cinci respectiv de şase atomi. Din dietil- 
adipat se obține 2-carbetoxi-ciclopentanona. sari 


COOR 
CH;—CH,— COOR 


eiiis. —0 * 


CH>— CH;—COOR 


Esterii acizilor dicarboxilici cu număr mai marei de 12 atomi de 
carbon se ciclizează de asemenea cu randamente bune dacă se lucrează, 
la: diluţii. mari: (metoda ultradiluției). Pe această cale. se obţin cetone 
macrociclice (după hidroliză şi decarboxilare). Reacţia nu este satistăcă- 
toare, din punctul de vedere âl randamentului, în cazul diesterilor. eu 
8—12. atomi în catenă, din motive sterice, conformaţionale. Reacţia de 
ciclizare intramoleculară favorizată de factorul entropie faţă de reacţia 
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de condensare intermoleculară, (v. $ 29.3.2) poate fi suprimată dacă fac- 
tori sterici fae imposibilă apropierea capetelor: catenei la care se află cen- 
trul de reacţie. 

d. Condensări de esteri cu cetone. Condensarea mixtă între esteri 
şi cetone, în . prezență de alcoxizi, NaH sau NaNH;, este utilizată pentru 
sinteze de f-dicetone. 

În reacțiile de condensare între esteri şi cetone,, cetona are întot- 
deauna rolul componentei metilenice deoarece cetonele au hidrogenul z 
mai acid (de ex. acetona are pK, 20 iar acetatul de etil, pK, 24 5) şi deci 
reacţionează mai uşor cu catalizatorul bazic. Reacţia, concurentă, anume 
condensarea aldolică a cetonelor este defavorizată termodinamic şi are 
loc în proporţie, neînsemnată. Produsul de condensare mixtă, eompusul 
1,3-dicarbonilic, are hidrogen acid (Pa 9) şi trece prin deprotonare i în com- 
binaţie sodată, deplasînd echilibrul în sensul formării acestui compus, 


GH, — CO— CH, + ROOC— CH, > CH;—CO— CH, —CO— CH 
A Benzoilacelonă 


CHI CO— CH, + ROOC—CH, 


Acetilacetona se obţine din acetonă şi acetat de etil., 


CH; —CO— CH, + ROOC— CH > CH,—CO— CH, — CO— CH, 
h i „Acetilacetonă 


Din acetonă şi ester oxalie se obţine oxalilacetona. 


CH — CO— CH, + ROOC—COOR > CHp—CO—CH,—CO—COOR 


e. Condensări de esteri cu hidrocarburi cu. metilen. activ. Ciclopent: 
diena, indenul și tluorenul, care formează la tratare cu etoxid de sodiu 
anioni stabilizaţi prin conjugare, reacționează. cu esteri în calitate de com- 
ponente metilenice. Din fluoren' şi benzoat de etil se obţine 9-benzoil- 
timoren, - i r “4 


QO i È 


GH; Toa o CO—CHs 


29.3.3. METODE INDUSTRIALE PENTRU SINTEZA ESTERULUI 
ACETILACETIC 


Xisterul acetilacetic este reprezentantul cel mai important al clasei 
esterilor ß- zcetoniei z ; el este utilizat în numeroase sinteze de compuşi hetero- 
ciclici (v. $ 29.3.4 şi cap. 31 şi 32). Esterul acetilacetic se fabrică prin con- 
densarea estierului acetic în prezență de alcoxizi de sodiu sau prin reacția 
dicetenei cu alcooli (v. $ 25.1.6.0). 
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29.3.4. REACȚIILE ESTERILOR 8-CETONICI 


Esterii B-cetonici dau reacții ale anionului comun ambelor forme 
tautomere şi reacții specifice tautomerului cetonic, respectiv enolic. 


Substituție prin 


Adiţii de nucleofili adiție — eliminare Adiţii de electrotii 
LROJ RHH, , NC") de nucleofili EEE 
di his da IHO", RNH2 etc) 
CH ——C— CH, —C— OR CH} — C =CH— C — OR 
TE Aaa | i 
(0) 


gor o 


Enolizare Acilare, CHAN, 


A.| Reacţii ale anionului combinației sodate 


Ro CH3 A CH— COOR 
C — Alchilare O — Alchilare 


Anionul combinației sodate a estezilor B-cetonici, comun celor două 
forme tautomere, este un ion ambident cu caracter bazic şi nucleofil. 

Combinația sodată se formează prin tratarea esterului f-cetonic 
cu un mol de etoxid de sodiu (RONa). Esterii e-substituiţi au hidrogenul 
a mai puţin acidifiat; şi peniru formarea combinației sodate necesită baze 
mai tari, de ex. terț-butoxid de potasiu. 

i a. Reactii cu acizi. În reacţia cù acizi, anionul combinației sodate 
se comportă ca o bază. El fixează protonul la oxigen cu viteză mai mare 
(reactie controlată cinetic, v. şi § 29.3.1) decit la carbon. Ulterior se stabi- 
leşte echilibrul cu forma cetonică. (reacţie, controlată termodinamic). 

b. Reacţii de O-alchilare. Anionul ambident; al combinației sodate 
a esterilor B-cetonici este un reáctant: nucleofil. EI reacţionează cu halo- 
genurile de alchil primar dind produşi de C-alchilare. . 


CH,- -co-— ČH- COOR + CHI > Cale —C0— RI în 
1 


TE - CH, 
Ester metilacetilacetic 


Produsul de monoalchilare, esterul metilacetilacetic, din exemplul 
ales mai sus, are un atom de hidrogen « enolizabil. Prin tratare vu un 
mol de aleoxid (etoxid sau mai bine terţ-butoxid) poate fi transformat într-o 
nouă combinaţie sodată. La tratarea acestui anion cu un compus haloge- 
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identic cu primul sau cu un radical alchil diferit, se obţine 
nat prine acetic a-dialchilat. 
ester aC | ; A 


HERK RO= Wg CHT l i 
0— CH-— COOR —> CH,—CO—C—COOR => CH,— pia atata 
A ot ai i 
SE da ce, CR 
E Ester metiletil- 
acetilacetic 


Pr ; S asi n] usa 
; ia de C-alchilare anionul enolat al combinației soda; 
În ei carbanion care deplasează halogenul din compusul halo- 
manifeste, O ecanisin SN2. De aceea alchilarea, are loc numai cu halogenuri 
r 
genat P 


primare. 
cH . . CHa 


H— COOR H CH—C0—CH—COOR + I 


ii cp icajții sintetice. Ea este combi 
ia de C-alchilare are vaste aplicaţii sintetice. Ea este co - 

Reactia ori cu reacția de hidroliză a grupei ester şi decarboxilarea 

naită de Di etonie format (scindare cetonică). Pe această, cale se pot obține 

acidului aa substituite în poziția « față de grupa, carbonil, dicetone, acizi 

monocot grupa CO în poziția y ete. 

pi 
sate CH5 CaHs 


Gap co-6-cooR — cH,- co= d coor —. 
GH, l CH, 
—> CH C0—CH-CH,;-+ CO, 
: dn 
în cazul acizilor acetilacetici a-disubstituiți decarboxilarea are loc 
spontan- condensarea, esterului acetilacetic sodat cu ester monoclor- 


; e ată de scindarea cetonică a esterului acetilsuceinie format, se 
acetic: acid levulie, un acid „-cetonie. 


obţine : oA i : 
Le o I- COoR —> CHy—CO-—CH-COOR => CH,—GO- CH — CHA: COOH 
CEI, 00 . ] 
cı—CH,— COOR CH,—COOR 


Acid levulic 


alchilarea, esterului acidului ciclopentanoncarbozxilic, urmată 


„dare cetonică, se obţine metilciclopentanona. 
de scin . 


CH ‘CHa 


COOH |, CH 


=0 
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Prin tratarea esterului acetilacetic sodat cu iod se obţine ester 
diacetilsuceinic. Prin scindare cetonică se elimină ambele grupe carboxil 
și se obţine acetonilacetonă (1,4-dicetonă). 

C CO-—CH-—CO0R +n CH,—CO—CH— COOR CH —CO— CH, 
z Ta | | 
CH,— CO—CH-—COOR ~ CH,— CO— CH—COOR CH,— CO— CH, +- 2 CO, 
Acetonilacetonă 
La formarea esterului diacetilsuceinic participă o moleculă de ester iodacetilacetic 


{forinat în prima etapă) care suferă o substituție SN2 a iodului cu o moleculă de anion enolat 
al esterului acetilacetic prezent. 


CH,—C0—ËH— COOR +L —> CH—CO—CHI—CO00R + Ir 


g 
CH; — 000 C00R CH—CO—CH-——COOR 


CH; — CO-—EH—COOR CH}, — CO — CH—COOR 


c. Reacţii de C-acilare. Anionul csterului acetilacetie reachioncază 
cu cloruri acide formînd produşi de acilare la carbon. Prin scindarea ceto- 


ñică a acestor compuşi se obțin 1,3-dicetone. Metoda are valoare prepara- 
tivă deosebită. 


CH;,— CO ČH COOR + CH,— COC > CH,—CO—CH—COOR —> 


| 
CO—CH, 


—> CH,—CO—CH,—CO-—CH, 
Acetilacetonă 
CH; — CO—EH— COOR + CH,COCI 


> GH, —CO—CH-—COoR —> 
l 
CO-—CH, 
—> CH;— CO— CH, CO— CH, 
Dibenzoilmetan 


Reacţia anionului enolat al compusului f-cetonie cu clorura acidă 
are loc prin mecanismul general de adiţie-eliminare. 


i pi Î 
R—C—Ci — Rene = R—C 
CH; —00—H— COOR CH;—CO0—CH— COOR CH;—C0—CH—CO0R 


B-Dicetonele au hidrogeni enolizabili la grupa CH, (v. $24.7.2.B). 


Combinaţiile sodate ale acestor compuși pot fi alchilate sau acilate întoc- 


mai ca şi esterii B-cetonici. Se pot astfel sintetiza numeroşi compuși 
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1,3-dicaxboniliei substituiţi la- atomul de carbon cuprins între cele 
două grupe CO. Pi f : 
CH,— CO—CH—CO—C4H, + CHBr —>CHy—CO— CH. CO- C,H, 
| 
Benzoilacetonă CH; 
(combinaţie sodată) 

d. Reaoţii de O-alchilare. Anionul ambideni al esterului acetilacetice 
reacţionează lœ Oxigen în condiţiile substituţiei nueleofile SN1. În dizol- 
vanţi care ajută ionizarea, clormetileterul, CH3OCH.C1, compus, care for- 
mează uşor carbocationi stabilizaţi prin conjugare, se fixează la oxigen 
dînd un eter al formei enolice. j 


> + 
: CE—0—CHR—CI —> CH, —Ö-—CHy > CH,—0=CH,] CI 


CH,—CO—ČH—COOR 4> CH,—C=CH—COOR —> CH,—C=CH— COOR 
i i 

:0; 0—CH20CH3 

B. Reacţii specifice ale formei carbonilice. Adiţii nueleofile la 

grupa C=0. DAN 

Grupa carbonil din esterii f-ceţoniei dă reacții normale de adiţii 
de reactanți nucleofili, caracteristice grupei cetonice. De multe ori insă 
aceste reacţii nu se opresc la derivatul funcţional format iniţial ci au 
loc reacţii ulterioare de eliminare, ciclizare sau scindare. - 


a. Reactia cu ionul hidrosil. Seindarea acidă. Prin încălzirea esterilor 


B-cetonici a-substituiţi cu hidroxid concentrat are loc o rupere a mole- 
culei între grupa carbonil din poziţia 6 şi carbonul din poziţia a, Cu for- 
marea, de două molecule de acid carboxilic (scindare acidă). Astfel, din 
ester metileţilaceţilacetie se poate obţine acid e-metilbutirie. Din esterul 
acidului a-metileiclopentanoncarhoxilic se obține acid metiladipic. 


CH, - n CH; 


l i i 
CH,—CO—C—COOR + HOT —> CH,COOH -+ CeH—CH-—CO0H-+-ROH 
Zas Yi oN 


CH; i Acid o-metilbutiric 
CH, 
CHa COOR 
—0 | COOH 
(i Și „~ COOH 


Reacția de scindare acidă este o inversare a reacției de condensare 
(v. reversibilitatea, condensării Olaisen). Prin faptul că în adiţia la grupa 
CO participă ionul HO- (în loc de RO”) reacţia devine ireversibilă. 


cË. a SOIA -o Ë 
CHy—C—CH;—COOR == CH;—C— CH — COOR CHa i + -ČH ,— COOR 
i OH 


OH OH 


„CH — COOH + EH,—COOR- — CH C00 + CH Coor- CHy-co0 
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Prin modificarea condiţiilor de reacţie se poate deci favoriza 
scindarea acidă (baze concentrate şi încălzire) sau scindarea, ceţonică 
(baze diluate sau, preferabil, pentru a evita total scindarea acidă, hidro- 
liză cu acizi minerali). ci : ; 

b. Adiţii de amoniac şi derivați. Adiţia amoniacului la esterul acetil- 
acetic duce la ester B-iminobutirie, tautomer cu esterul. B-aminocrotonic. 


' CEH = CO—CH3—COOR + NH, —> CH,—C-CH,—COOR z> 
- ; a 
i NH 


` ? Ester B-iminobutiric 


= CHi C=CH— COOR 
| Tiy , 
NE, i ' 
Ester 8B-aminocrotonic 


Hichazina. şi-fenilhidrazina, reactivi specifici ai grupei carbonil, 
dau cu esterul acetilacetic o hidrazonă care se ciclizează ușor (din cauza 
vecinătăţii spaţiale cu grupa COOR). Astfel, din reacţia cu fenilhidrazină 
și ester aceţilacetic se obţine 3-metil-1-fenil-5-pirazolona. 


CH3—CO—GH,, -H0 RTE -ROH CH3 
HN COOR ; N COOR 
2N N 
y | a W 
CH . GIA Ceh 


Din oxima esterului acetilaceție se obţine 3-metil-5-oxazolona. 
(Pentru alte utilizări ale esterului acetilacetic în sinteze de compuși hetero- 
ciclici, v. cap. 31 și 32). 


CH3—C0—GH, Ho ic te. zo CH \ 
HN COOR , . N, COOR: ; No 


OH "OH 


“C. Reacţii ale formei enolice : 

Forma, enolică, a esterului aceţilacetic, deși conținută în amestecul 
de echilibru în proporție mică, reacţionează cantitativ cu reactanţii ei 
specifici, deoarece pe măsură ce se consumă în reacţie, se restabilește 
echilibrul ceto-enolic, pînă la consumarea totală. a substanţei. 

a. Aditia de brom, Adiţia, electrofilă a bromului la esterul enol-acetit- 
acetic (v. şi halogenarea, cetonelor, $ 24.6.4.D) duce la ester «-bromacetţil- 
acetic. Sre g A : å 

: CH—C=CH—COOR + Bra —> CH,—C-CH—COOR ++ HBr 
| b: t. HA: 
OH O Br: 


2 — ce 86 
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Reacţia formelor enolice cu bromul a fost utilizată pentru dozarea formei enolice în 
amestecul de echilibru. cu forma cetonică (metoda K. H. Meyer, 1911). Pentru a se împiedica 
restabilirea echilibrului s-a lucrat la temperatură scăzută, la care reacția de echilibrare decurge 
cu viteză mică ; excesul de brom, s-a îndepărtat prin tratare cu o alchenă sau cu f-naftol. Este- 
rul brom-cetonic are bromul foarte reactiv ; la tratare cu acid iodhidric, bromul se reduce, punind 
în libertate iod, care se titrează în mod obișnuit. Operaţiile pină la faza de titrare durează numai 
citeva zeci de secunde. - 

b. Gomplecşi chelatici. Esterii f-cetoniei şi B-dicetonele formează 
cu metale bi- şi trivalente combinaţii complexe (complecși chelatici) în 
care metalul este legat printr-o legătură covalentă cu atomul de oxigen 
hidroxilie şi printr-o legătură coordinativă de oxigenul carbonilic (din ester 
sau al doilea carbonil din 6-dicetone). : 

Complecşii chelatici se obțin prin tratarea esterului f-cetonic (sau 
a p-dicetonei) cu soluția apoasă a unei sări a metalului respectiv, în pre- 
zență de hidroxid de sodiu. 


E a Da, 
P=% P7 a pă 
Cp HA ONO OE, 
c—o 0=c dj = 

du, ; OR - - h : tH 


Acetitacetat de cupru Acetilacetonat de nichel 
Compleeşii chelatici sînt solubili în dizolvanţi organici. 
Aceţilacetonatul de nichel este catalizator în sinteza cicloocta- 

tetraenei din acetilenă (W. Reppe, 1945). 

c. Reacţia cu clorură ferică. Formele enolice dau cu clorura, ferică, 

o coloraţie roșie, caracteristică. 


29.4. SINTEZE ȘI DEGRADĂRI BIOCHIMICE ALE ACIZILOR DIN ORGANISM 


Există dovezi experimentale că sinteza şi degradarea acizilor 
superiori din grăsimi au loc în etape succesive prin unităţi de cite doi 
atomi de carbon ale unui rest de acid acetic. 

a. Biosinteza acizilor. Dacă se introduce în organismul unui animal 
acetat; marcat izotopic la grupa carboxil, CHCOOH, se obţine un acid 
stearic avînd fiecare al doilea atom de carbon marcat, începînd de la grupa 
carboxil. Dacă se mârehează acetatul la grupa metil, se obţine acid stearic 
marcat din doi în doi atomi, începînd de la grupa metil. 


CH,MCOOH —> CHAACH(CH,AGHI,) „CHA COOH 

UCH,COOH —> UCHCHA CHCH); CHCOOH 
La sinteza acizilor din grăsimi participă un complex de enzime şi 
coenzime formînd un ansamblu enzimatice numit sintetaza acizilor grași. 


Un rol esențial în. acest proces îl are coenzima A (simbol CoA —SH), 
numită şi coenzima acetilării (v. $ 32.5.1). 
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Prima, fază a procesului constă în formarea: acetileoenzimei A 
(simbol CH,CO—S—CoA). În organismele vii acetilcoenzima A se.:for- 
mează pe mai multe căi: din ioni acetat, din acid piruvic (provenit din 
biodegradarea zaharurilor sau a proteinelor) sau din acidul acetilacetie 
rezultat, în biodegradarea acizilor graşi... Ca ue aici apă sia 

Reacţia coenzimei A la gruparea tiolică, SH, din moleculă are loc 
în prezenţa unei coenzime a fosforilării, acidul adenosintrifostoric (sim- 
bol ATP). Acesta transferă coenzimei A un rest de fosfat formînd coenzima 
A fosforilată, CoA—-S—PO,H, iar acidul adenosintrifosforie (ATP) 
trece în acid adenosinâitostorie (ADP). i 


CoA—SH + ATP 22 CoA-—S—POgH, -+ ADP 
Coenzima fosfotilată, reacţionează, apoi cu ionul acetă. 
CoA—S—PO,H, + CHCOOL— CoA—S—CÒGI + POH 


Ansamblul enzimatice al acetilării (fostotransacetilaza) eliberează la fiecare transfer 
de rest fosfat o energie de aprox. 15 kcal - mol”! care se transferă legăturii $—PO,H2 și de aici 
legăturii S—COCH, care dobindeşte o energie de 8,2 kcal: mol. 

Acidul adenosintrifosforic joacă un rol important în toate schimburile energetice din 
organismele vii. Acidul adenosintrifostoric, ATP, și acidul adenosindifosforic, ADP, se formulează 
schematic prin forniule simplificate (în care A reprezintă molecula mai complicată de adeno- 
sină; v. § 32.5.1). -..- ` e: S : ~ 


o, 0 oi i o: o . 
i 1 y co ok TOES i 
A-0-P-0—P-0—P—O0H —> A—0—P—0—P—OH . AG 
l ! | i | 
OH OH OH OH. OH 


ATP ~ ADP 


-15,5 keale mol? . 


Acetilcocnzima A se formează din acid piruvic în prezența unci dehidrogenaze răsptn- 
dită în toate organismele vii (codehidraza I, simbol NAD, cu semnificația nicotinamid-adenin- 
dinucleotidă). În cursul acestui proces mai complex, care va fi discutat mai departe, NADY 
trece în hidroderivatul respectiv (hidrocodehidraza I, simbol NADH ; despre structura acestor 
hidraze-dehiâraze, v. $ 32.5.1). Reacţia are loc în prezența carboxilazei. Se elimină CO,- 


CH,COCOOH + CoA—SH + NADY = CH,CO—S-—CoA + NADH + CO, + H+ 


Coenzima A acetilată pe una din. căile de mai sus transferă: restuk aeeti! unui acceptor 
care se acetilează și sé regencrează coenzima A, Energia care a: înmagazinată în legătura 
S—COCH,, bogată în energie, nu 'se pierde deoarece acest tran, este cuplat cu formarea 
unei molecule de ATP 'din ADP. i o n pei 


"GoA—S--COCEI, 4+ acceptor +: ADP —>ĦCH,CO—acceptor 


‘Acetilcoenzima A, are grupa CH, activată de- restul de tiolester, 
întocmai ca în esterii acizilor carboxilici; ea, este; capabilă să dea reacţii 
de, condensare., o E An n y NN e 

| ` În sinteza acizilor carboxilici, sistemul enzimatic conţine o cocarbozi- 
lază care în prezenţă de ATP fixează o moleculă; de, 00; formind malonil- 
coenzima A. ' A E a f 


ATP 


CH,CO—S—CoA + CO: -aaa HOOC-CH;CO—S— CoA 


Maloniicoinizima” A 
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Acetţileoenzima A şi malonilcoenzima A transferă grupele acetil, 
respectiv malonil, la grupa SH. a unei cocnzime formînd enzima de acilare 
{simbol ACP— SH). 


ACP—SH are o catenă de fosfopanteteină (v. § 32.5.1) fixată printr-un rest de acid 
pirolostoric pe o proteină cu masă moleculară de aprox. 2,5 milioane; in CoA—SH acest 
rest este fixat pe adenosină (v. acolo). 


î CoA—S— COCH; + ACP—SH —> CH,CO0—S—ACP + CoA—SH 
SoA —S—COCICOOH + ACP—SIL —> ACP—S—COCH.COOH + CoA —SH 


Pe acest sistem enzimatice are loc un ciclu de reacții de condensare, 
hidrogenări, dehidrogenări,. deshidratări, al căror rezultat este formarea 
restului butiril (cu 4 atomi de carbon) din două resturi acetil ale coenzimei 
A iniţiale. Etapele proceselor pot fi prezentate schematic astfel : 

1. Condensarea 


CH CO—S—ACP + HOOC—CIH,CO—S—ACP —> CH, aCOCHCO— S—ACP + CO, 
Aceloacelil-S-ACP 


` a 


Această etapă este exotermă; se, formează o moleculă stabilă, 
bioxidul de carbon, şi procesul este favorizat termodinamic. 

2. Reducerea grupei acetoacetil la grupa butiril comportă mai 
multe etape, catalizate de hidrocodehidrază tostorilată (NADPH) care 
Ja rindul ei trece în codehidrază (NADP*) (v. § 32.5.1). 


AORTE CH4CHOHCH2C0-S—ACP 


NADP? B-Hidroxibutirit- S-ACP 


CH,COCH„CO-S-ACP 


„CHg-CH=CH-CO-S-ACP 
f a trotonil -S - ACP 
DPHeH_ : 
Cha CH=0H-CO-s-Acp SR CH3CHCHaCO--5ACP 


naget  Butiril-S-ACP" 


CHACHOHCH2EO-S-ACP 


În sintezele de acizi superiori, butiril— S—ACP' preia locul ocupat: 
inițial de acetil —5-— ACP şi se condensează, cu o moleculă de malonil—S-—-ACP 
formînd o catenă de şase atomi de carbon. Compusul B-cetonic, astfel 
format, suferă aceleaşi transformări ca şi catena anterioară trecînd final 
în hexanoil—S—A0P ; s-a realizat astfel lungirea catenei cu încă doi atomi 
de carbon. La sinteza acidului stearic (cu 18 atomi de carbon) ciclul se 
repetă de 8 ori, după care are loc desprinderea de pe sistemul enzimatice 
al sinietazei acizilor (ACP). Se apreciază că la temperatura. camerei sis- 
temul transformă peste 2 500 de resturi de malonilcoenzimă A pe secundă. 

" Pentru sinteza acidului stearic se utilizează 8 molecule de malonil- 
coenzimă, A (care furnizează 16 atomi de carbon) şi una de acetil-S-CoA 
ca atare, la; inceputul procesului. 


CH,—G0—S—Goă + 8 HIOOC—GH3—G0--S—Coa + 16 NADH -+16 H? — 
—> CH, (CH,}he —COOH -+ 8 CO, + 9 CoA—SH + 16 NADY + 7 HO 


| 
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b. Degradarea acizilor din grăsimi. Grăsimile sînt folosite de orga- 
nismele vii ca surse de energie. Prin degradarea lor pină la bioxid de carbon 
şi apă ele furnizează, pe unitate de masă, o cantitate. de energie calorică 
de două ori mai::mare decit hidraţii de carbon sau proteinele.. 

„ Schematic degradarea oxidativă a acizilor din grăsimi poate fi 
prezentată ca o oxidare î în poziţia p față de gruparea carboxil, prin care 
se formează un acid f-cetonie care suferă o scindare acidă dind o mole- 
<ulă de acid acetic şi un acid cu catenă mai scurtă cu doi atomi decît acidul 
iniţial. Prin repetarea procesului de degradare, cu cite doi atomi de car- 
bon în fiecare etapă, în cazul acizilor cu număr par de atomi de carbon, 
din grăsimile naturale, se ajunge la acid acetilacetic, care la rindul său 
trece în două molecule de acid acetic. 


B a 
R=CHCHCH CHCOOH —-> R—CILCICOCH,COON —> 
——> R-—CILCH,COOI -+ CHCOOH 


În realitate degradarea oxidativă a acizilor din grăsimi este un 
proces enzimatice complex, care urmează în sens invers etapele sintezei lor, 
toate etapele fiind reversibile pină la acetoacetilcoenzima A. Aceasta 
trece printr-o decondensare enzimatică în acetilcoenzimă A servind în 
alte sinteze în organism, sau prin procesul de degradare la CO, ṣi apă, 
furnizează energia necesară organismului (v. ciclul lui Krebs, § 34.2.5). 

Acizii nenaturali, cu număr impar de atomi de carbon, se degra- 
dează pînă la acid propionic. Acesta este transformat în organism în acid 
Jactic şi acid piruvic. 


Întrebări 


e 29.1. Scrieţi formulele următorilor acizi carbonilici : 
a. acid glioxilic, D. acid piruvic, e. acid fenilglioxilic, d. acid oxalilucetie, e. acid acetilacelie, 
f. acid formilacetic, g. acid benzoilacetic, h, acid ciclopentanon-2-carboxilic. 
e 29.2. Propuneţi metode pentru sinteza acidului piruvic din următoarele materii prime : 
„a. acetonă, b. acid acetic, c. acid tartric. Arătaţi etapele reacţiilor şi discutaţi mecanismul lor. 
e 29.3. Cum se poate obține acid mezoxalic? dar acid fenilgli lic? 
e 29.4. Scrieţi formulele formelor tautomere ale următorilor esteri & -cetonici și B-dicetone : 
a. ester acetilacetic, D. ester formilacetic, c. acetilacetonă, d. benzoilacetonă, e. diben- 
„zoilmelan, f. ester ciclopentanon-2-carboxilic. 
Explicaţi motivele stabilizării formelor enolice. Arătaţi mecanismul trecerii unci forme 
“tnuiomere în cealaltă, în cataliză bazică și în cataliză acidă. 
e 29.5. Arătaţi mecanismul decarboxilării acizilor B-cetonici. 
e 29.6. Arătaţi etapele condensării Claisen în cazul acetatului de ctil. 
a. plicaţi de ce se utilizează drept agent de condensare alcoxid de sodiu şi nu se 
poate folosi hidroxid de sodiu. 
Db. Explicaţi de ce formează în reacţie o combinaţie sodată și nu se obține esterul liber. 
e. Este necesară o cantitate stoechiometrică de alcoxid de sodiu san numai un echivu- 
lent de sodiu metalic şi o cantitate catalitică de alcool? 


e 29.7. Arătaţi produşii următoarelor reacţii de condensare Claisen : 
2. CgH,COOR -- CH,COOR, b. CH;COOR + HCOOR, c. CHCH;COOR + CH CH,COORK, 
«|. GH,GOOR + ROOG—COOR, e. CILCOOR -+ ftalat de metil, f. CH,COOR + CAHCOCEH,, 
g. CH COOR +- CHCOCH, h. CAH;COOR + CH,COCH, i. eiclopentanonă +- HCOOR. 


j. HCOOR + C,H,CH,COOR, k. C,H,CHCN + CHN 
Scrieţi mecanismul fiecărei reacții. Arătaţi ionul ambident al combinației sodate. 


310 29. Acizi şi esteri carbonilici 


e 29.8. Arătaţi reacţiile esterului acetilacetie sodat.cu următorii reactivi:: |, 
a, HCI, b. CH CHI, c. CICH,COOR, d. CH,COCI, e. CaHsCOCI, f. CH,CHCI, g. T. | 
Pentru fiecare din compușii rezultați din reacţiile de mai sus arătați produşii rezultați 
prin scindare acidă și prin scindare cetonică. ul ie i. 
e 29.9. Arătaţi cum se pot obţine pornind de la ester acetilacetic următorii compuşi îi: 
a CH,CO—CHCH,CHACeH,, ° b.  CeHCHCH,CHCOOH, c (CH,),CH-CO0H, 
i fa A ji A joi F 3 ii SI pa, i vi , 
i CH: i. so fi Sati CE n: înec 
ie be ala) CH;CO—CH-—CH.—COCH,, e. CH,CO—CHCHCH,COOH. 
Ra Pol i cadre Al i i 
pe HC CH; i : CH}. 


30. HIDROXIACIZI 


Acizii carboxilici care conţin în moleculele lor grupe hidroxil se 
numese hidroxiacizi. În funcție de natura radicalului hidrocarbonat de 
care sint; legate cele două grupe funcționale se disting hidroxiacizi alifatici 
{cu grupele OH și COOH legate de atomi de carbon sp? din catene satu- 
rate) şi hidroxiacizi aromatici sau acizi fenolici (cu grupele HO şi COOH 
legate direct de un inel aromatic). 


30.1. HIDROXIACIZI ALIFATICI 


30.1.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Hidroxiacizii alifatici (acizi-alcooli) pot fi mono sau polihidroxilici 
sau, respectiv, carboxilici. Hidroxiacizii își formează numele din numele 
acidului carboxilic saturat prin adăugarea, ca prefix, a particulei hidroxi ; 
poziţia. grupei hidroxil față de grupa carboxil se notează prin cifre sau 
prin literele alfabetului grecesc, începînd de la grupa carboxil. Majori- 
tatea hidroxiacizilor naturali au denumiri comune, intrate în uz. 


CH,—CHOH—GOOH CH; —CHOH—COOH 
Acid «-hidroxipropionic Acid. a-hidroxifenilacetie 
Acid lactic Acid mandelic 


` HO—CH—COOH 
Acid hidroxiacetic 
Acid glicolic 


COOH COOH COOH CH,—COOH 

taok Cion laon kom-coon 

daon du, ăi lion dee „DUH 
door loor 


Acid gliceric Acid malic Acid tartric Acid citric 


30.1.2. STRUCTURĂ, PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Cu excepţia acidului glicolic, hidroxiacizii alifatici au un atom de 
carbon chiral. Prin sinteze se obţin forme racemice. În natură se găsesc 
fie forme optic active, fie racemici, în funcţie de provenienţă. 
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Determinarea configuvaţiilor relative ale hidroziacizilor. Deoarece 
sensul rotației optice nu constituie un criteriu pentru determinarea confi- 
guraţiei atomului de carbon chiral din compușii optic activi, chimia clasică 
a utilizat metode pentru deducerea configuraiilor prin corelarea lor cu 
un standard, glicerinaldehida, (v. $ 16.4.A). 


Principiul metodei constă în transformarea celor două substanţe una în alta, prin reacţii 
în care nu se substituie atomul de carbon asimetric (pentru a evita inversia configurației aces- 
tuia). Procedina astfel, compușii optic activi au fost încadrați în-donă serii : seria D, înrudită 
configurativ cu p-(+-)-glicerinaldehida (R-(-+-)-glicerinaldchida) și seria £, înrudită cu L-(—)-gli- 
cerinaldehida (S-(—)-glicerinaldehida). 


: „Determinarea , configurației relăiive æ. acidilui lactic levogir şi 
apartenența, ;la, seria D se bazează pe următoarele -reacții : 


CHI=0 coon >> $  cdon Goo 
H-¢—oH > H CoH 3 H d oH > H—Ċ-—0H 
dmon ĊELOH diar d, 
p-(+)-Glicerin- Acid Acid ' Acid 

aldehidă B-(—)-gliceric D-(—)-brom- p-(— lactic 


lactic 


Evident, acidul (+ lactic face parte din seria L-glicerinaldehidei. 
„... Conform convenției Cahn, Ingold, Prelog (v. $ 16.4.0) configurația 
absdlută a carbonului asimetrie din acidul lactic levogir, (—)-lactic, 
este“ R, iar a acidului lactic dextrogir, (4)-lactic,. este S. f 

O''áltă metodă utilizată în vederea determinării îriudirilor confi- 
gurative este metoda comparaţiei optice. Ea are la bază principiul compa- 
rării sensului rotațiilor optice ale derivaţilor funcționali ai acizilor. Dacă, 
la transformarea a doi acizi în esteri sau amide rotațiile optice ale acestor 
derivați funeţionali variază în acelaşi sens, compușii respectivi se consideră 
ca avînd. aceeaşi configurație (K. Freudenberg, 1923). Bi 

Astfel, D-a-hidroxiacizii suferă o deplasare a rotației spre dreapta 
cînd. sint transformați în esteri sau în amide. Pe această cale se stabileşte 
că acidul mandelic natural levogir (din amigdalină) are aceeași configu- 
raţie cu acidul (—)-lactie și cu acidul (—)-gliceric, și tace parte, ca și aceştia, 
din seria D. 5 


COOH COOH COOH 
H~C—OH H-¢-oH no-d-H 
dez | da, da, 

o Add o o, ce Apold o. Acid 


p-(-—)-mandelic D-(—)lactic 1-(+ )-lactie 

După cum se ştie, configuraţia absolută a acidului (-+)-tartrie a 
fost determinată, experimental (Bijvoet, V. $ 16.4.B) ca fiind acid 2(R), 3(R)- 
dihidroxisuccinic. Conform acestei convenţii acidul (+ )-tartrie se înrudeşte 


cu R-(+)-glicerinaldebida. 


| 
| 
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Apartenența acidului (+)-tartric la seria D a fost stabilită şi prin 
reacţiile următoare (K. Freudenberg, 1932): 


coon COOH COOH COOH: COOH 
| | | i 
H—C—OH II—C—0H H—C—0H H—C—0H1 H-C—0H 
| — | — | | , l 
HO—C-—-H CHI CH, CIL—NH, Hp OH 
| | 
todi COOH CONH, 
Acid Acid Amida acidului D-(+)-Izoserină Acid p-(—)- 
(+ tartric D-(-k- malic D-(+)-malic gliceric 


Deoarece acidul D-(— )-gliceric se formează prin oxidarea D-(-+)-gli- 
cerinaldehidei, încadrarea acidului (+)-tartric în seria D s-a considerat 
justificată. Cei doi atomi de carbon asimetrici cu aceeași configurație. 

Stabilirea înrudirilor configurative are la bază convenții, de aceea 
are caracter arbitrar. Un exemplu îl oferă chiar acizii tartrici. Astfel, 
mult timp, acidul (—)-tartric a fost încadrat în seria D şi acidul (-+)-tar- 
tric în seria L pe baza următoarelor reacții de înrudire cu glicerinaldehida : 


COOH CN EN COOH 
i 
i | 
H—C—OH H—C—OH CH=0 HO-C-—H HO-—C-H 
| e— i i ! — | 
H-—C— OH HG OH H-—C—0H H—C—0A H—C—OH 
| | i i | 
COOH CHOH CHOH COH COOH 


p-(+)-Glicerin- Acid 
(—elartrie 


Acid mezo- 
tartric aldehidă 


Această interpretare are la bază convenţia Fischer (v. $ 16.4.A) 
valabilă, în seria monozaharidelor, potrivit; căreia încadrarea zaharurilor 
în seria D sau L se face în raport cu configuraţia atomului de carbon chiral 
învecinat cu grupa de alcool primar, cel mai îndepărtat de grupa carbonil 
(v. § 34.2.1). La acizii naturali optic activi, de ex. hidroxiacizi, încadrarea 
în seria D sau L se face însă pe baza atomului de carbon chiral direct legat 
de grupa carboxil (v. $ 33.1.2). Dacă se ţine seama de convenţia valabilă, 
în seria acizilor, configuraţia atomilor de carbon din acidul (—)-tartrie 
(ambii avînd aceeaşi configurație) se raportează la configurația atomului 
de carbon chiral al grupei CHOHCOOH şi nu la configuraţia grupei 
CHOHCH,OH, stabilită convenţional pentru zaharuri. În această inter- 
pretare, acidul (—)-tartric se încadrează în seria n. Din cele de mai sus 
rezultă că simbolurile D şi L au semnificaţii diferite în seria monozaharidelor 
şi în seria acizilor şi utilizarea necorespunzătoare a convențiilor poate duce 
la confuzii. 


30.1.3. METODE DE SINTEZĂ ALE HIDRONIACIZILOR 


A. Metode cu caracter general 
a. Hidroliza acizilor halogenaţi. Hidroliza alcalină a acizilor halo- 


" genaţi duce în general la hidroxiacizi. Reacţia decurge caracteristic în 


funcție de poziţia halogenului faţă de grupa carboxil. 
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Acizii a-halogenaţi se hidrolizează, uşor; uneori numai la încălzire 
cu apă, și dau a-hidroxiacizi. -- : căi pol: a: 


CH,—CHBr—CO0H — CH,—GHOH-—CO0H 
Acid e-brompropionic Acid lactic 


CI—GH—CO0H —> HO—CH,—COOH ; 
Acid cloracetie Acid glicolic 


e Acizii B-halogenaţi dau, alături de B-hidroxiacid, şi cantităţi va- 
riabile (după tăria, bazei) de acizi nesaturați. i 

CI—CH—CH,—COOH —> HO—CH,—CH,—-COOH + CH,=CH-COoH 

Acid f-clorprâpionie | „Acid f-hidroxi- 


„» Acid acrilice 
Propionic i 


CH, —CH—CH,—COOH — Cn, -CH ci 


HCOOH + CH,—CHĦH=CH C008 
Eta h S FOR 
Acid. B-elorbutirie .. Acid B-hidroxibulirie 


Acid 'crotonic 


Acizii y şi d-halogenaţi dau, la hidroliză, cu alcalii, lactone. 


CH —GHp—ci e 
r | = R le] 
Că À 

Coon ~ „Îl 


$ o 


Acid y-clorbutiric x~ Butirolactenă 


"ui ct 

bi IUL - i 

| 2 | 2 E 0 
2: ACI i 


*coon a í g 
Acid 8-clorvalerianic 8-Valgtalactonă, 

„Hidroliza halogenului din acizii halogenaţi este o reacţie se sub- 
stivuție nueleotilă. Bapoate avea, loc prin mecanism SN2, în prezență de 
baze concentrate, san mecanism, SN1, în mediu slab bazic, neutru şi acid. 
y La hidroliza acidului a-brompropionie optic. activ s-a observat că 
în mediu puternic bazic (mecanism SN2) reacţia decurge conform aştep- 
tărilor, cu inversia totală a configurației atomului de carbon asi 


metric. 
foo Hoc ; jon COOH 
HE—C—Br = Br —= Hoci. = HO0—CH 
H7 f An i] 3 
Aaga a BO Ch; 


H 


Acid S-&-brompropionic ` e o.o. Agid R-lactig 
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În mediu slab acid sau neutru (în care grupa COOH este slab 
ionizată). reacția decurge prin mecanism SNL- avind. ca intermediar m 
carbocation. În aceste condiţii substituția; are loc cu inversia con: Euro 
și cu racemizare parțială. Reacţia carbocationului cu solventul. nuc ea l, 
S, are loc în ionul solvatat asimetrie (chiral) şi în ionul r o anni : 
{achiral). Reacţia ionului solvatat asimetric, duce la, inversia con iginte 
în produsul final de reacție iar a ionului solvatat simetric duce la.ames 
racemic. TINA ET PE 


- a si 4 PER -£ d 
5 R-X — RX = s- SR, 
și Chicat „Pereche intimă ; -lon solvatat . ;:Contiguraţie .inversată 
i i E Sue Toni : asimetric Chiral e ag 
EAREN Si i CU Ghiret Ei Chirat ` : 
+ 

S---R---S —- S—R + R—S 

f eta, < 

© Cation solvatat i 

simetric Racemic 


Achirai i ` 


Proporția de racemic depinde de gradul în care s-a depășit stadiul 
de pereche de ioni-din care se formează ionul: solvatai simetric. OE 

În Mediu slab bazic (în care grupa carboxil este ionizată) reaeţia, 
de hiđroliză axe loc cu păstrarea, configurației atomului de carbon pameni 
Conservarea; configurației se! datorează unor efecte de vecinătate exe 
citate de grupa, 000” asupra centrului de reacție. a Iei a a E 

“Există, dovezi că reținerea configurației este O consecință a don 
reacţii consecütive, ambele decurgind "cu inversie (S. Winsten, S: 
Se admite că grupa COO- atacă pe la spate carbonul legätorii Si a 
mînd, printr-o reacţie SN2 intramoleculară, o a-lactonă, Susul ss isi 
proces are loc o primă inversie a configurației atomului E ca aie 
reacția inelului æ-lactonic cu molecula de apă are loc o'a d oua i oc 
a configurației atomului de carbon. În urma celor două inversii Ee AA 
cutive atomul. de carbon din hidroxiacid va avea configuratia iniţi 
compusul halogenat. 


= - í / 00 
O z0 e L T c7 

c7 toet, 1 _inyersie o“ |] „inversie, i 
Bpa 2 | E NOS LE Ç 

PN RE AA y Au 
ra 5 a 
H ba Br A h, $ CHa CH3 

: = Lactonă Acid 

id  S-brom- Pic -lactis 

A ogor $ E daci 


Într-o altă interpretare, care diferă doar gradual de „precedenta; 
se consideră că grupa carboxilat exercită un efect de ecranare împiedicind, 


Pi 
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printr-un efect electrostatic, apropierea solventului nueleofil din. directia. 
SPA EA atomului de halogeri care ionizează. În: consecinţă nu. are loc atac 
pe paro ei că ci Mraoul aré loc prin față ( conservaren configurației ; 
“o Inversia configurației (cunoscută sub nuniecle de inversia Walden} 
ŞI conservarea, configurației la hidroliza acizilor &-halogenaţi a fost obser- 
vată prima; oară la acidul elorsuceinic (P. Walden, 1895)! S-a. observat 
SUA tratarea acidului (—)-elorsuecinie cu hidroxid de potasiu se formează, 
pd Alger iar la tratare cu ASOR, acid (—)-malic. Prin tratarea aci- 
oul pa on PO; s-a obținut acid (--)-clorsuccinic din care la tra- 
ai set fa ol tinut acid (—)-malc, jar eu AgOH acid (+)-malic. 
iesti siderau. ca fiind „mormală” reacția în care'se' conservă. 
configurația (AgOH) şi „anormală” reacția cu inversia configurației (KOH). 


` KOH F 
(=) HO0C-CH,—CHCI—COOM gÈ (+) HOOG—CH—CHOH—COOH 


A, 
Ag;O 
CI, 
(—) HOOC —CH,—CHOH— COOH <— (+) ROOC—CIR—CHC—COOH 


KOH 
peiie Cercetarea acestei reacții și a altora asemănătoare a dus la desco- 
pe a on aeterului general al inversiei configurației atomului de carbon 
„Eni „reacțiilor SN2. (v. mecanism SNŻ, $ IT77LA) 

eacția acizilor f-ha ţi are loc cu i ia configu. 
a (ENa a Meiri lor E halogenaji, cu baze, are loc cu inversia configu- 
Se gi RA i curent, cu această. reacție are loe şi .o reacție de eliminare 
PIAA N eră d sariti aciditierii atomului de hidrogen din poziţia « a 
acizilor carboxilici, ceea ce explică. formarea aci i. nes b i 
IAO) THOST: xplică ; acidului . nes ş 
reacții SN2 faţă de E2, § 17.7.2.b) ta a a Muia 


„Lo ' 
R d pi 
CH-FCH-—CO0H R—CH=CH—CO0H + HO + c 


Q 


„_ Formarea, laetonelor în reacțiile acizilor y şi 5-halogenaţi decurge 
prin mecanism SN2 intramolecular. S 


Sea | 


zi / \ 
RA PP O 


TS l 
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„_b. Reacţia aminoacizilor cu acid azotos duce, la hidro 
derivatul alifafie format intermediar se descompune cu. degajare. de azot, 
iar carbocationul rezultat reacţionează cu apa (V. $ 22.6.1.D). 

CH=—CH-—CO0H —> CH,—CH=COOH + Ne 


| | 
NB; OH 


c. Sinteze de hidrosiacizi din compuşi carbonilici. Hidroxiacizii 
se pot obţine din compuşi earbonilici pe numeroase căi. Unele au fost deja 
discutate înainte şi de aceea se vor aminti nuinai rezumativ. 

Hidroliza cianhidrinelor (v. § 24.6.1.4.f) Si 


R—=CH=0 —> R-CH—-CN —> R-CH—COOH 
i ; 


OH san i OH 


Reducerea. acizilor carbonilici (v. $ 29.1) 


R—CO.-COOIT > R-—CH-—CO0H; R—CO—CHCOOR >  R—CH—CHCOOR 
i i | 


1 
Acid x-cetonie OH Ester B-cetonie . A „OH 


B. Sinteze specifice pentru c-hidroxiacizi, Transpoziția benzilicăă 


(v. $ 24.7.1.D.6) a a-dicetonelor 
N 
R—-C0—CO—R + HOT —> C—COor 
R; 
OH 
>, Sinteze specifice pentru 8-hidroxiacizi 
a. Adiţia acidului cianhidric la epozizi (v. $ 20.2.6.E.b) 


CHI CI, + HCN ——> TO—GHg—CH3—CN —> HO—GHz—CIla—CO0II 


o 
b. Reactia Retormatzky 
R : 
R | 
\c=0 -+ BrCHCOOR —> R-—C—CH,— COOR 
R i 
OH 
Condiții: Zn, Mg = 
Esterii acizilor «-halogenaţi se condensează cu aldehide și cu cetone, 
în prezență de zinc (amalgamat) sau de magneziu, dind f-hidroxiacizi. 
Reacţia are aplicaţii generale. 
ZO OH 
“+ BrCH,—COOR Zn CH.— COOR 
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Reacţia, decurge prin intermediul unui compus organic al zincu- 
Jui, care se „adiţionează la grupa carbonil. 


Za + Br —CH;—COOR BrZn——CH,—-COOR SA 


Ga 


RȚ 


Ri Zon RS „CH — COOR 


— Cc, 
a NF Zr” ` Ron 


Într-o variantă mai nouă a reacției Reformaizky, un ester se tra- 
tează cu o bază tare, de ex. cu dietilamin-litiu (RN- Li+); se formează 
sarea de litiu a ionului enolat; al eșterului, care. reacţionează cu grupa 
carbonil. 


:0 i a 
; za i anl 
EH,—COOR ——>' ~:CH,—C—OR + CH, =C—OR Lit 


Nc=0 + Ëm, —C00R —> a 
Z : 
R CHCOOR 


30.1.4. PROPRIETĂȚI FIZICE ` `` i j 


Hidroxiacizii sint substanțe lichide sau solide; î în oneral sînt uşor 
solubili în apă. . 

În spectrul IR, grupa OH din Poziția « provoacă o creştere a frec- 
venței ve-o din grupa “carboxil ; în acidul lactic banda vibraţiei ve-o 
apare la T 725 om-l. 

În spectrul RMN, protonul a din a-hidroxiacizi are o deplasare 
chimică, (8) de 5,30—5,80 ppm, în funcție de natura, restului hidrocarbonat. 


30.1.5. REACȚII CHIMICE CARACTERISTICE 


a. Derivați funcționali. Hidroxiacizii formează derivați funeţio- 
nali normali atit là grupa carboxil (esteri, amide) cit şi la grupa ducii 
(acetilderivaţi,: eteri). 

Prin tratare cu hiđracizi se obțin acizi: ‘halogeñati iar cù PO, 
cloruri ale acizilor «-clorurați. 


R—GHOH-—COOH + HX —> R—CHX—COOH 


R—GHOH-—COGH + PCI, —> R—CHCI--COCI 
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Pentru a obţine cloruzile acide se blochează, întâi grupa hidroxil 
prin acetilare. i : PER 


R—CH—COOH + SOCI, —> R—CH-—COCI 


i 


| 2 
OCOCH, „1 OCOCH, 


b. Eliminarea de apă. Hidroxiacizii elimină apă în mod. caracteris- 
tie în funcţie de poziţia grupei hidroxil față de grupa carboxil. Compor- 
tarea la încălzire constituie un criteriu pentru stabilirea poziției grupei 
hidroxil în moleculă. 

a-Hidroxiacizii elimină apă extrem de Din uneori chiar la con- 
servare în exicator, dînd poliesteri care la distilare lentă în viđ;‘trec în 
esteri ciclici numiți lactide. Sapa 


CH,—CH—0=+C0,": 


CH,—CH—0OH HOOC i 
| Pai | N | E s% 
COOH HO—CH—CH, l OC—0—GH- CH, 
Acid lactic Lactidă 


Din acid glicolie se formează lactida acidului gliċolie sau glicolida. 
Lactidele sînt substanţe bine definite, cristalizate. 


Formarea lactidclor nu este o reacție primară. a-Hidroxiacizii dau întăi un monoester 
format prin reacția grupei carboxil a unei molecule cu grupa hidroxil a celeilalte. Din acidul 
lactic se formează acidul Iactil-lactic. Acesta se transformă, prin Policondensare în acid polil- 
actic. La încălzire, acidul polilactic trece în lactidă. 


HO—CH-—COOH + HO—GH-—CGO0H —— 


i 
R R 


> HO—CH—CO—0—CH—COOH + HO—CH—COOH —> 
| 


| ! 
R iR R 


> HO—CH—CO—(—0—CH—CO0—),—0-—CIH—COO0OH ——> Lactidă 
| | d ; 
R R R 


p-Hidroxiacizii elimină uşor apă la încălzire sau la tratare cu acid. 
sulfuric, dînd acizi «, f- -nesaturați. 
R—CH-CH,—Ç00H —> R-CH=ĊH—COO0H ` 
sol 
ÒH 
y-Hidroxiacizii și ð- hidroxiacizii dau lactone. Tendința de esterifi- 


care intramoleculară este atît de pronunţată încît = Și Š- hidroxiacizii nu 
pot fi obţinuţi, în stare liberă decit sub, formă de șărur A 


CH,—CH—CH,—CH, CH, — CH GH, CH 


haea 15 E |: |: 
OH HOOG 0-— -G 


Acid y-hidroxivalerianic $ Y-Valerola ctonă 
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c. Eliminarea de acid formic. La tratarea a«-hidroxiacizilor cu acid 
sulfuric are loc eliminarea de acid formic (sau produşii săi de descompu- 
nerc, oxid de carbon şi apă) și se obţin aldehide. ' 


CH,—CHOH-—COOH —> CH,— CHO + HCOOH 


CH, —CHOH—COOH —> C,H,—CHO + HGOOH 


30.1.6. HIDROXIACIZI NATURALI MAI IMPORTANȚI 


Acidul . glicolic, HOCH,COOH, se găseşte în fructe necoapte, 
mai ales în struguri. 

Acidul lactic recemic (+) sau acidul lactic de fermentație se obţine 
prin fermentarea zaharurilor în prezență de bacterii de acid lactic (Ba- 
cillus lacti acidi şi B. delbruokii). Deoarece bacteriile de acid lactic sînt 
sensibile la acizi, acidul lactic format în cursul fermentaţiei este neutrali- 
zat cu carbonat de calciu. De remarcat este faptul că în fermentația lac- 
tică apare acid racemic; în general, în procese biochimice se formează 
un singur enantiomer. 

Acidul lactic se izolează sub forma unui sirop cu 80—90% acid 
lactic. Este utilizat în industria alimentară, textilă, tăbăcărie, ea înlocui- 
tor al acidului tartric. èj 

Acidul (+)-lactie se găseşte în zeama de cârne. El apare în muşchi 
ca produs al degradărilor biochimice ale hidraţilor de carbon (v. § 34.2.5). 
Acidul (—)-lactie este rar. 

Acidul mandelie, C,H;CHOHCOOH, se obţine sintetice sub formă 
de racemic. Acidul (—)-mandelic se obţine la hidroliza blindă, cu acid 
clorhidric, a glicozidei amigdalina din sîmburii de migdale amare (0 com- 
binaţie a unei dizaharide, genţiobioza, cu cianhidrina benzaldehidei, nitri- 
Tul acidului mandelic). Acidul (-+-)-mandelic se obţine dintr-o glicozidă, 
sambunigrina. 

Acidul ricinoleic, CHCH) CHOHCH,CH=CH(CH,); COOH, este 
singurul hidroxiacid din grăsimile vegetale ; se obţine prin hidroliza uleiu- 
lui de ricin. i 

Acidul malic, acidul hidroxisuecinic, HOOC—CHOHCH, —COOH 
(descoperit de Scheele, 1785) se găseşte sub forma levogiră, (—)-malic, 
în fructe necoapte. Acidul malic se formează la degradarea oxidativă a 
hidrajţilor de carbon prin hidratarea acidului fumaric sub influenţa enzi- 
mei fumaraza (v. $34.2.5). Sintetic se obţine, sub formă racemică, prin 
una din metodele descrise înainte (v. metode generale). 

Acidul citric, acid hidroxitricarbalilic, este un monohidroxiacid 
tricarboxilie. Se găseşte în natură în proporție mare în zeama de lămiie, 
din care se izolează la scară industrială. Se mai obține prin fermentația, 
citrică a zaharozei sau a amestecului de glucoză şi fructoză format prin 
invertirea. zahărului (v. $34.3.1). Este un intermediar în metabolismul 
hidraţilor de carbon (v. $ 34.2.5). 


a ie 
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Acidul citric are comportarea unui a-hidroxiacid. Prin încălzire 


cu acid sulfuric trece în acid acetodicarboxilie care se decarboxilează 
ușor (acid f-cetonic). 
CHCOOH“ CHCOOH CH, 


| | 
domcoon —> HCOOH + C=0 > C=0 + CO: 


| | 
dicoon CHCOOH CH 


La încălzire, acidul citric, dă două anhidride; intermediar se for- 
mează aciđul aconitic. 


CH,—COOH CH—COOH ma ge 
| | 
C(OH)COOH —> C—COO0H —> aa 5 + TRK 
da—coon CH, —COOH BCCO CH, 
i itri i itri Anbhidridă Anhidridă 
Acid citric Acid aconitrie seat Ana aie 


i itrie se utilizează în industria alimentară. . r 

ai Acidul (+)-tartrie a fost izolat de Secheele (1769) 
ca sare acidă de potasiu (tartru) din drojdia, care se depune din yau aonr 
după încetarea fermentației. Acidul (+)tartrie (acid Tacaigh se găses e 
în cantități mici, în vin. Bl se obține prin racemizarea acidu ni CE) sa 
tric. Acidul (—-tartrie se obține din acidul racemic, prin scindare S a 
optic active. Acizii tartrici au jucat un rol important în stereochimie 
aa P aa acidului fumarie, cu permanganat de potasiu, SA 
obţine acid (-)-tartric ; prin oxidarea acidului maleic. se formează aci 


mezo-tartric. 


cooH 
QH it să 
a on COM 5, HO —C-—H 
E mooc cu COOH 
a Acid (H-tertric 
4 s 
Hooo JH gaa COOH 
é - H5” coon ` | 
r ti b : HO —C—H 
Acid.fumaric. .. & OH = | 
Hoc ~H - Mi ap 
ia -i i COOH 


Acid |—-tartric 


21 — c. 86 
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i x COOH 
i 5 OH 
N a ? H—C—0H 
OH COOH = 
i H —C-—0H 
H5 COOH A 
P H eooH EN 
n Jooos i COOH 
á H> COOH 
Acid maleic = OH = HO—C—H 
y COOH r 
. ti HO—C—H 
x OH ` 
COOH 


Acid mezo-tartric 


Racemizarea acidului tartric. Prin încălzirea acidului (+)-tartrie, 
în soluție apoasă, în prezență de acizi sau de baze are loc racemizare. 
La echilibru se formează acid mezo-tartric alături de acid racemic. 

n mediu bazic reacția decurge prin intermediul unor carbanioni ș 
în mediu acid intermediarul este unț carbocation. 


Prin oxidarea aciduluitartric cu apă oxigenată în, prezența unei sări feroase, la lumină, 
sau cu apă de brom, se obţine acidul icetosuccinic, stabil sub forma dihidratului său, numit 
acid dihidroxitartric. 


COOH goog i COOH COOH 
| 
CHOH G=0 C=0 C(OH), 
| = | — | = 
CHOH CHOH C=0 C(OR) 
| | | 
COOH COOH COOH COOH 
Acid Acid hidroxi- Acid Acid 
tartric cetosuceinic  gicetosuccinie  dihidroxitartric 


Acidul dihidroxitartric se utilizează la fabricarea unui 


colorant azoic (tartra- 
zina) de culoare galbenă, pentru lină. 


30.1.7. HIDROXIACIZI CU ACȚIUNI FIZIOLOGICE. PROSTAGLANDINE 


Prostaglandinele sînt hidroxi- şi ceto-acizi cu 20 de atomi de carbon, 
avind un inel cicloaleanic substituit cu catene de acizi carboxilici cu ună 
sau mai multe legături duble. 


Prostaglandinele (cunoscute astăzi în număr de 20) au fost desco- 
perite în anul 1930. 


Prostaglandinele din seria B, (PGE,) conţin un inel ciclopentanie 
cu o grupă cetonică (Cp) și o grupă hidroxil (Q,,) pe care sînt grefate catene 
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nesaturate. Prostanglandinele din seria Bia (PGFia) au una din 
catene saturată. 


Q 4 A HQ y COOH 
x — COOH 
T i CH 
rA 5 Gha A 3 
HÓ È òH HÒ H ÒH 
PGE, PGE+a 


Biosinteza, prostaglandinelor are loc pornind de la acidul agati 
donic sub influenţa unei enzime, ciclooxigenaza; se formează un pe 
care prin mai multe etape trece în prostaglandine. 


: T5 A : CH, 
ae -$ CH, ga 
i î rgani i je intervin 
Rolul prostaglandinelor în organism. este multiplu. Ei r 
în alergii, inflamații controlează presiunea arterială, contracția uterului, 
secreția stomacală, bătăile inimii, formarea de tromboze ete. e Acu 
Aspirina (acid acetilsalicilic), cu activitate antiinflamatorie şi 


febrifug, blochează formarea prostaglandinelor, prin reacţie cu 
cielooxigenaza. 


30.2.  HIDROXIACIZI AROMATICI 


Hidroxiacizii aromatici intră în compoziţia mai multor produşi 
naturali sau sînt intermediari de sinteză în industria, de medicamente și 
SI + p ie) ăseşte în natură în 

cidul salicilic (acid orto-hidroxibenzoie) se găse n 
florile 28 muşeţel, de a et în uleiul de cuişoare etc., sub formë 
liberă sau ca glicozidă. Se obţine sintetic din fenol prin reacție Kolbe 
(Y. § 19.6.2.H). Le. 

Acidul salicilic axe utilizări multiple. În industria, alimentară este 
utilizat drept conservant, în industria de medicamente este utilizar Denira 
obținerea acidului acetilsalicilic (aspirina, febrifug) ; în monsina e o i 
ranţi serveşte ca agent de cuplare în sinteza, coloranților azoici de morda! 
(coloranţi azo-salicilici). 


/CO0H COOH 
se Dim e e = Ore Da 


Galben acid cromabil 
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Coloranţii de mordant au proprietatea de a forma cu metale tranziționale (Cr, Cu, Al) 
complecși chelatici culoraţi, insolubili și deosebit de rezistenți, Complexul chelatic se formează 
pe fibră concomitent cu vopsirea sau printr-o tratare ulterioară cu dicromat, în mediu acid 
(a lină), sau cu o sare de cupru, în mediu bazic (la bumbac). Coloranţii azo-salicilici comple- 
xează la restul de acid salicilic. 


con Y, il 
n Na coon aloe 


Un alt tip descoloranţi azoici de mordant au o grupă hidroxil în poziţia orlo faţă de 
grupa azo. 


= Ar 
A e 
/ Na 
LU 
zf o / 
Nar Za 


Coloranţi azoici de mordant complexați cu crom sau cupru, avind. grupe sulfonice, 


pentru solubilizare în apă (coloranţi de tip Sirius), sint deosebit de rezistenți şi utilizați în vop- 
sitoria modernă. ca ü tag COT 


OCH; OH OH QCH,: a wo 
JP a e, a: 
SO.H HOS NH—CO—NH S0,H SOH 


Sirius rubin rezistent’ 


Despre alte tipuri de coloranţi de mordant v, § 32.6.3. 

„a Între acizii di- și 'irihidroxibenzoiei merită menţionaţi acidul 
vanilie (format prin oxidarea vanilinei), acidul piperonilie (format pri 
oxidarea piperonalului) şi acidul galic (acidul pirogalolearbozxilic) conţinut 

aninuri. ` 


oH on 
OCH; Țar OCh, 
PP 
e] 
CHO COOH 
Vanilină ` Ack vanilic 
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pe | a O. 
Sg AVA HO: AN 0H 
DJ — O D 
CHO E COOH doon 
Piperonal Acid piperonilic Acid galic 


Între acizii hidrosicinamici numai acidul cumaric (forma trans) 
există sub formă liberă. Acidul cumarinic (forma eis) se găseşte sub forma 
lactonei sale, cumarina, în sultină și alte plante. Cumarina are miros de 
fin proaspăt cosit și serveşte în parfumerie ca fixator al mirosului. 


COOH 3 Z AN 
T F 
<o cla- O 
CH OH - 0y 
Acid cumaric Acid cumarinic Cumarină 


Piperina, principiul cu gust arzător din piper, este piperidida 
acidului piperic. 


0—cH 
A 
O 
l 
CH=CH — CH= CH— CO —N ) 
Piperină 


30.3. DESPRE TANINURI NATURALE ŞI SINTETICE 


Sub numele de ianinuri se cuprind substanţe de origină vegetală 
utilizate în practică pentru tăbăcirea, pieilor. Procesul de tăbăcire are 
scopul de a transforma pielea crudă (imbibată cu apă) într-un material 
inpermeabil şi rezistent la degradări biochimice. Materiile tanante sau 
taninurile înlocuiesc apa din proteinele pielii fixîndu-se prin legături de 
hidrogen sau chimice de grupele reactive din proteine. Pielea tăbăcită 
devine inpermeabilă şi rezistentă, 

Substanțe cu proprietăţi tanante se găsesc în coaja, frunzele şi 
fructele multor plante. În plantele din regiunile temperate se găsesc tani- 
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nuri în coaja de stejar, salcim, molid, mesteacăn. În plante din regiunile 
calde, exotice, se găsesc în specii de aceacia, eucalipt ete. Cantități mari 
de tanin se găsesc în ghindele unor stejari și mai ales în unele excrescenţe 
formate pe frunzele anumitor stejari, produse de înțepătura, unei viespi 
(gogaşile de ristic, nucile de Alep, cunoscute sub numele de tanin turcese 
sau tanin chinezesc). 

Din punct de vedere structural, taninurile se pot împărţi în două 
categorii : taninuri  hidrolizabile şi  taninuri  nehidrolizabile sau 
taninuri catehinice. 

Taninurile hidrolizabile numite galotaninuri şi elagotaninuri sînt 
formate dintr-un zahăr, (de obicei glucoza) esteriticat cu acid galic şi deri- 
Vaţi ai acestuia «(acid meta-galoilgalic și acid elagic). 


H 


ni OH cooH 


0 OH 
OH 


Acid elagic 


Acid m-galoilgalic 


OH 


o 
o 
E OH 
oa în H o 
? aa 
E d OH 
Na a 
HO 


Taninurile nehidrolizabile aparțin clasei compuşilor heterociclici 
benzopiranici (v. § 31.5.4); ei dau la topire cu hidroxi iclici 
pirocatehină. ? P idroxid de sodiu, 


HO l 
Ho- coo i 
H ni—ooo (S - 

H l 


Galotaninurile (intre care se numără taninul turcesc și taninul chinezesc) au fi 

i n t cercetate 
de E. Fischer și K. Freudenberg (1908); cercetările au fost continuati de MI 

O. Th. Schmidt, R. D. Haworth ete. ARATRO. petala, 


„_ Zanimuri sintetice, Unele taninuri sintetice înlocuiesc parţial (tani- 
nuri auxiliare), iar altele înlocuiesc total (taninuri de înlocuire) taninurile 
naturale. În principiu, taninurile sintetice sînt răşini sintetice de tip novolac 
sulfonat (v. $ 24.6.1.F.c). Paninurile auxiliare conţin grupe —SO,H libere 


30. Hidroxiacizi 327 


iar cele de înlocuire au aceste grupări transformate în grupe —350,— (sul- 
fone). Fixarea pe proteinele din piele are loc prin legături de hidrogen. 


30.4.  LACTONE NATURALE 


În natură se găsesc lactone macroeiclice cu proprietăţi fiziologice 
variate. Unele lactone macrocielice au proprietăţi odorante. Astfel ambre- 
tolida, o lactonă nesaturată cu 16 atomi de carbon, dintr-o plantă crescând 
în India (Hibischus abelmoschus), are mirosul cetonelor macrocielice, 
cibetona și muscona, din moseul natural, produs de animalul de mose 
(Moschus moschiferus). 


CH—(CH,)—C=0 fi ea CH CH-— CH, 
C=0 | 
CH—(CH2)s— 0 _ CH— (CH) ÈuH-t=0 
Ambretolida Cibetona 'Muscona 


Giberelinele sint lactone policiclice cu acțiune de stimulatori de 
creştere a plantelor (hormoni vegetali). Iniţial giberelinele au fost izolate 
din ciuperca Giberella fujicuroi (Kurosawa, 1926) şi mai târziu și din alte 
plante ca fasolea, dovlecii etc. Există numeroase gibereline cu utilizări 
practice în agricultură. Toate giberelinele au un ine] lactonic grefat pe un 
inel hidrocarbonat policiclic (în poziţiile 1,4). 


co—0 


COOH 


` Giberelină A7 


30.5.  FTALIDE. FTALEINE. COLORANȚI FTALEINICI 


Ftalida, lactona acidului orto-hidrozimetilbenzoic, și difenilftalida, 
lactona acidului trifenilmetanol-orto-caxbozxilic, sînt substanțele de bază 
ale unei clase însemnate de coloranţi, ftaleinele. 


CHA „CH 
cH i 
`o N 
Ja / 
co d 
0 
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0. Hi iacizi 
Termenul cel mai reprezentativ al ciasei, 


fenolftalei i 
prin condensarea fenolului e; ep aleina, etala 


u anhidrida ftalică, în prezenţă de acid sulfuric. 


HO OH H 


OH 
H50, 


Culoarea fenolftaleinei variază cu pH-ul soluției, d 
, ca, o eine a f e aceea fenol- 
ftaleina se utilizează ca indicator. În mediu acid și pînă la pH 8 soluția 
de fenolftaleină este incoloră, La; PH 8 culoarea virează în roşu-violetintens 


şi se menține pînă la pH 12 după care soluţia se decolorează iar. 


QH ` 
9 
N 
en Qor 
LEY 
Z sa bt 
x Z l 
ră SS coo 
9 $ 
Formă lactoidă Formă chinoidă 
incoloră , roşu — violet 
pH 1-8 


pH &-12 


Bază carbinolic 
incoloră 
pH >12 


Schimbarea culorii fenolftaleinei se datorează unor modificări 


structurale. În forma incoloră {pH 1—8) fenolftaleina are structura unei 
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lactone (ftalidă) cu hidroxili fenolici. În mediu bazic (pH 8—12) fenolfta- 
leina are structura unui dianion, colorat roșu-violet. Decolorarea soluţiei 


în mediu puternic bazic (hidroxid concentrat) se datorează formării unei 
baze carbinolice. 


Închiderea şi intensificarea culorii în dianionul fenolftaleinei se 
datorează formării unui sistem electronic cu conjugare extinsă întreatomii 
de oxigen din poziţiile para ale celor două inele benzenice prin intermediul 
sistemului de electroni z din aceste două nuclee. Cele două structuri limită, 
echivalente formulate cu un inel fenolic şi un inel para-chinoid, simboli- 
zează, faptul că în starea reală a moleculei electronii sistemului conjugat 
sînt delocalizaţi. Grupele hidroxil (sub formă de anion) au rolul de a con- 
tribui la intensificarea conjugării; ele se numesc grupe auxocrome 
(v. § 32.7). Întregul sistem conjugat care determină culoarea se numește 
sistem cromofor (chroma phoros, cu semnificația de purtător de culoare). 


Întrebări 


e 30.1. Scricţi formulele următorilor hidroxiacizi. 
a. acid glicolic, b. acid Jactic, d. acid mandelic, e. acid malic, f. acid tartric, g. acid citric, 
h. acid aconitic. 
e 30.2. Arătaļi care ain hidroxiacizii de la întrebarea 30.1 prezintă enantiomerie. Scrieţi enan- 
tiomerii cu configurația R ai acestor hidroxiacizi. 
e 30.3. Demonstraţi înrudirea cu p-(+-)-glicerinaldehida a acidului p-(—)-lactic. Explicaţi 
ce se înțelege prin configurație relativă. 
e 30.4. Demonstraţi înrudirea acidului p-(-+-)-taririe cu acidul p-(—)gliceric și p-(—)-gli- 
cerinaldehida. 

Arătaţi convențiile pentru stabilirea înrudirilor configurative la zaharuri şi la acizii 
a-substituiţi. 
e 30.5. Propuneţi metode de sinteze pentru acidul lactic şi acidul mandelic. 
e 29.6. Hidroliza acidului «-brompropionic poate avea loc SN2 şi SN1. Arătaţi în ce con- 
diţii decurge reacţia de hidroliză cu inversic, racemizare, reținerea configurației. Explicaţi. 
e 30.7. Inversia Walden a fost observată la acidul clorsuccinic. Arătaţii reacţiile care au dus 
la această observaţie. Discutați interpretarea reacţiilor. 
e 30.8. Arătaţi. metode pentru a obţine următorii o-hidroxiacizi : 
a. a-hidroxipropionic, b. l-hidroxiciclohexil-f-acetic, c. œ -hidroxiizovalerianic. 
e 30.9. Cum distingeţi între un g, B sau “-hidroxiacid pe baza comportării Ja încălzire ? 
e 30.10. e-Hidroxiacizii suferă o transformare caracteristică la încălzire cu acid sulfuric. Ară- 
taţi care este această reacţie. 
e 30.11. Arătaţi modul în care se poate obţine acid (—)-malic (natural) din a. acid fumaric, 
b. acid (—Yclorsnecinic, c. acid (+ )-clorsuccinie. 
e 30.12. Arătaţi formarea acizilor mezo-tartric și tartrici racemici din acizii fumarie și maleic. 

30.13. Cum reacţionează acidul citric și acidul tartric în prezenţă de acid sulfuric? 

e 30.14. Unii coloranţi de mordant conţin restul de acid salicilic. 

a. Arătaţi o metodă de obținere a acidului salicilic cu aplicaţie industrială. 

b. Daţi un exemplu de colorant de mordant și arătați rolul metalului tranziţional. 
e 30.15. Scrieți formulele fenolftalcinei în mediu bazic și în mediu acid. Arătaţi sistemul 
cromotor. 
e 30.16. Ce se obține la tratarea y-butirolactonei cu următorii reaclivi: a. HBr in CHOH, 
b. NH, în soluţie apoasă concentrată, c. CoH, NHNHa. 
e 30.17. Ce se obține la reducerea acidului benzofenon-orto-carboxilie cu zinc în acid acetic? 
e 30.18. Cum sc poate distinge o y-lactonă de o â-lactonă? Care hidrolizează mai repede? 


31. COMPUȘI HETEROCICLICI CU CARACTER AROMATIC 
CU UN HETEROATOM 


Compuşii heterociclici care conţin în ciclu unul sau mai mulţi 
heteroatomi (O, N, S sau alte elemente) legați de atomi de carbon sp? 
(saturați) au proprietăţile chimice generale cu totul asemănătoare cu cele 
ale compușilor aciclici avînd aceleaşi grupe funcţionale. În această cate- 
gorie se încadrează eterii cielici, aminele cliclice, anhidridele şi imidele 
ciclice, lactonele și lactamele etc. Din acest motiv aceşti compuși au fost 
tratați împreună cu cei aciclici. i ; 

Există compuşi heterociclici în care heteroatomul este cuprins 
într-un sistem ciclie format din atomi de carbon sp? (nesaturați). Acești 
compuşi diferă însă, de compușii analogi din seria acielică. Ei nu au carac- 
terul nesaturat al acestora, ci se disting prin stabilitate asemănătoare cu 
cea întâlnită la compușii aromatici. Această categorie de compuși hetero- 
ciclici formează o clasă aparte denumită a compușilor heterociclici cu caracter 
aromatic. 

Există un număr mare şi variat de compuși heterociclici cu caracter 
aromatic avînd cicluri de diferite mărimi, cu unul sau mai mulţi hetero- 
atomi identici sau diferiţi între ei (cei mai importanţi cu O, S, N). Numeroşi 
compuşi heterocielici intră în compoziția produșilor naturali cu importanță 
vitală (proteine, acizi nucleici, vitamine etc.). De asemenea, numeroase 
medicamente naturale sau sintetice, alcaloizi, coloranţi naturali și sinte- 
tici, antidăunători etc.; sint compuși heteroeielici cu caracter aromatic. 

n cele ce urmează vor fi tratate numai cîteva sisteme heterocielice 
fundamentale cu inele de cinci şi de şase atomi, mono- şi poliheteroatomice 
cu O, N, S, și derivații lor anelaţi cu inele benzenice. 


31.1. FURAN. TIOFEN. PIROL 


31.1.1. CLASIFICARE. NOMENOLATURĂ 


Sistemele heterociclice fundamentale cu inel de cinci atomi avind 
un singur heteroatom în ciclu se numesc: i 


pe 3 B 
N; [3 D 
: : i 
Furon Tiofen Pirol ` 
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Poziţiile din ciclu se notează cu cifre începînd de la heteroatom. 
Poziţiile 2 şi 5 se numesc poziţii «, iar 3 şi 4 poziţii P. 


31.1.2. STRUCTURĂ. CARACTER AROMATIC 


Furanul, tiofenul şi pirolul, cele trei sisteme heterocielice fundamen- 
tale cu inel de cinei atomi cu un heteroatom în ciclu, conțin un sistem de 
şase electroni, corespunzind regulii aromaticității lui Hiickel (4n + 2 
electroni z; v. $ 10.8). La formarea sextetului aromatic participă 4 elec- 
troni z ai celor două legături duble şi o pereche de electroni neparticipanți 


de la heteroatom. 
N O 
X X 


X= 0,S, NH 

Structura mecanic cuantică a sistemului poate fi deserisă prin patru 
atomi de carbon hibridizaţi sp?, uniţi prin legături o sp—sp?, ṣi fiecare 
din ei legat de un atom de hidrogen prin legături o sp”--s. Orbitalii p 
nebibridizajii ai celor patru atomi de carbon conţin fiecare câte un electron ; 
bieteroatomul are în orbitalul p doi electroni. Prin întrepăirunderea orbi- 
talului p al heteroatomului cu cei patru orbitali ai atomilor de carbon 
rezultă orbitali moleculari extinși în care se află delocalizaţi cei şase elec- 
troni. Prin această delocalizare (conjugare) sistemul se stabilizează. 


îi Energia, de conjugare, Been este mai mică; la furan (22 kcal. mol”) 
decit la pirol (24 keal.mol”1) și tiofen (28 keal-mol”1). Din aceste date 
rezultă, că tiofenul are caracterul cel mai aromatic iar furanul este cel mai 
puţin aromatic. Tendinţa, mai redusă a oxigenului față de azot sau sulf de 
a participa la conjugare se datorează caracterului mai electronegativ al 
acestui atom față de ceilalți. Oxigenul îşi reține mai strîns electronii săi 
decît sulful care are o atracție mai slabă asupra electronilor din învelișul 
exterior. Azotul reprezintă, o situaţie intermediară. ; A, 
Structura electronică a sistemelor heterociclice cu cinci atomi 

soate fi reprezentată prin structurile limită I—III; structurile H, cu 
arcini apropiate, contribuie cu o pondere mai mare decât: structurile III. 


DO 5-D 


I ie IIb : îi a Iib 
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Prin implicarea electronilor neparticipanţi ai -hateroatomului la 
conjugarea, cu electronii z ai inelului, heteroatomul este sărăcit în electroni 
și capătă o polaritate pozitivă, Atomii de carbon ai ciclului devin, în 
schimb, mai îmbogăţiţi în electroni şi ciclul dobiîndeşte o polaritate nega- 
tivă (compară cu anilina sau fenolul din seria benzenului). Aceasta, se 
manifestă în reactivitatea mai mare a acestor nuclee în comparaţie cu 
benzenul. - 

Substituenţii pot diminua sau mări densitatea de electroni din 
nucleu prin efecte inductive şi de conjugare. Substituenţii atrăgători şi 
acceptori de electroni (efect; —I și —P), de ex. grupele COOH, COOR, 
CHO, NO., micşorează, densitatea de electroni din nucleu, stabilizînd 
sistemul față de reactanți eleetrofili. 


s 


31.1.3. METODE DE SINTEZĂ 


A. Din compuşi 1,4-dicarhoniliei (sinteza. Paal-Knorr) 


„„„ Prin ciclizarea 1,4-dialdehidelor şi a 1,4-dicetonelor, în cataliză 
acidă, se obţin compuși cu inel furanie. În prezenţă de pentasultură de 
fosfor se formează derivați de tiofen ; iar în prezenţă de amoniac sau de 
carbonat de amoniu se obțin derivați ai pirolului. - 


B. Din esteri B-cetonici sau B-dicetone 


Din aldehide sau cetone a-substituite şi esteri B-cetonici sau 1,3-di- 
cetone se obţin derivați substituiţi ai furanului şi ai pirolului prin mai 
multe variante experimentale... . : 


„8. Derivați ai furanului se obțin din esteri B-cetonioi și «-clorcetone 
(Feist, 1902). 


A ee COOR N LR ia R GOOR 
= l XI 

R—C C—CH R— — ; 

E i 3 i ETEEN R-N g SH 


E 
0 o 


GO: 
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Din ester aceţilacetie şi monoeloracetonă se obține 2,5-dimetil-3- 
carbetoxi-furan. 


CHia—Cl  H20—COOR iain — COOR COOR 
GH CH Cca — [N 
oh å +o pe ij curg ata 
0 0 0 


b. Derivajii pirolului' se obțin din esteri B-cetonici şi a-aminu 
(sinteza Knorr, 1911). 


ocetone 


CH COOR CHa COOR 
CH3—C=0 H C— COOR ` =í 2 Y 

l Rasy KCH, RODG Na CH 
ROOC—CH—NH> O=0— CH; EA j i N 

i i 

H 
În locul aminocetonelor se poate lucra cu izonitrozocetone care se 
reduc cu zinc în soluție acidă (acid acetic) în prezența esterului p-eetonic. 
Se obțin pe această cale esteri ai metilpirolilor din care prin hidroliză 


şi decarbozilare se obțin metilpiroli. Astfel, din esterul izonitrozo-acetil- 
acetic şi ester aceţilacetic se obține 2,4-dimetţil pirol. 


- l A CHa COOR 
—c= CH —6=0 Ht cod 
CZE aa ete — d a 
ROOC-— C=NOH ROOC—CH-—NH2 0=C— CH; ROOC h 3 
[| 


t 


Din B-dicetone se obțin cetone ale metilpirolilor. 


l CH; CO —ChH;. 
Nae CH3 TK 
0=C-—CH3 CH CH 


| 
H 


CHy— C=0 
CH CH—NH, 


C. Sinteze de piroli cu ester B-aminocrotonie 
Esterul f-aminocrotonie este utilizat în sinteze de compuși cu 
inci pirolic în două variante. 
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a. Condensare cu clorcetone (metoda Hantsch, 1911) 
H 


l; 
ROOC-— CE "Secu 


| A „CN ROOC—CH—-CH, 
=k C— ch, CH il buai a ci 
HN: Il Sin e j 3 
Q AN: | 


_ROOC =i == CHa 


DAI i 


CH3—G „C—cu 


Conform metodei H 
antsch, esterul P-cetoni i 
cetonă, si A Pi 3 p onie se tratează, ia 
reacționa aan niac, Intermediar se formează esterul P-aminoc aaa, CLT 
ționează apoi cu eloreetona.. Totonic care 


b. Condensarea, cu hidroxieetone (metoda Nenițescu 1956) 
> 


CHa—CH—0H 
| + “g COOR CHa COOR 
ema A. 
Da 3 
—. EN CHN Sc 


CR —C=0 
| 


Condensarea, hidroxicetonelor cu i : 
alchil piroli cu grupe diferite în pozitii T f aminocrotonie duce ] 
M. Zalman). S Pozitie 4 Și 5 (0. D, Nenițeseu, T, Necşoiu, 
D. Metode speciale de sinteză, 


a. Furanul se obţine din furfurol ( 
ari: i i : rodus i ; 
sarate: oxidarea “gapel alde di (să Ta Al) ri două 
cestuia., sau prin dec: ilar sao. gIurole și 
la 400 în prezenţă, de èromit de sia ta aldehidei prin încălzire 


-c0 X 

Qae = Qa E Ò 

o CHO o COOH B 

- -Furfurol A Acid furoic Ha Furan 
{piromucic} 
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b. Tiofenul se 'obţine din acetilenă și sulf la 300°. 


Et D= p= 


Tiofen 


Se mai obține tiofen şi prin încălzirea butanului cu sulf la 500—700°. 
îh aceste condiţii butanul este debidrogenat; întîi la butadienă, care reac- 
ţonează apoi cu sulful. 

c. Pirolul se obţine prin distilarea uscată a sării de amoniu a acidu- 
hi mucic (obţinut prin oxidarea cu acid azotic a galactozei, v. $ 34.2.3.B.b). 


E) N ci e EON lY 
| 
H 


HOOC— CHOH CHOH—COOH i 
` R 


Acid mucic 


Din sarea acidului mucic cu o amină primară se obțin piroli N- 
substituiți. 


31.1.4. SURSE NATURALE. METODE INDUSTRIALE 


Furanul, tiofenul, pirolul şi unii derivați ai lor se găsesc în natură 
ca atare. Ei intră de asemenea în compoziția a numeroși produși răspîn- 
diţi în natură. 

Puranul şi «-metilfuranul (silvanul) se găsesc în cantităţi mici 
în fracţiunile volatile de, la distilarea uscată a lemnului. . 

Furfurolul, aldehida turanului, se obţine industrial prin încălzirea 
cu acizi diluaţi a unor materiale bogate în pentozani (tăriţe, coceni, coji 
de seminţe de floarea soarelui ete.; de la numele de furfur, tărie în 
limba latină, provine numele clasei). Furfurolul este cu totul asemănător 
în reacţiile sale cu benzaldehida. El constituie materia primă principală, 
uşor accesibilă, pentru sinteza altor compuşi cu inel furanie (v. § 311.6). 


ie Al HE (Nouo ; l Je 
o 


i 
CHOH CHOH—- CHO E le) 
Furilmercaptan 


Pentoză Furfurol 


Furturilmereaptanul este una din componentele care dau aroma 
cafelei prăjite. À 

Tiofenul se găseşte în gudroanele de la distilarea cărbunilor de 
pămínt de unde se separă împreună cu benzenul. Separarea benzenului 
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(p.£. 80,4°) de tiofen (p.f. 84 1°) nu se in disti 
€ „E. 84,1 poate face prin distilare. De ae 

benzenul provenind de la distilarea gudroanelor conţine tiofen. Sepaea 
tiofenului de benzen se face pe cale chimică, prin rafinare cu acid sulturie ; 
Pana anl reactiv decît benzenul, se sulfonează mai Tepede, 
in aci iofensulfonie se pune în libertate ti rin î rtazea, 
grupei sulfonice cu acid diluat. MD ANR aicea 
Biotina (vitamina H), cu rol de factor de creşteri ă 
A „CU: ştere care controlezză, 
diviziunea, celulară la unele microorganisme, este un derivat due al 
tiofenului. Biotina are și rol de coenzimă, în reacţii de carboxilare bioclh- 
mică, de ex. în sinteza acizilor grași din organismul animal (v. § 29). 


H. 
Nx 
: o=( s 
. v 
H 
(CH,}, COOH 


Biotină 


Pirolul se găseşte în cantităţi mici în gudro: ärbuni 
REN , a ; anele cărbunilor de 
pămînt de unde a fost izolat de F. Runge în 1834. Apare în cantităţi 
mai mari în gudroanele „de oase şi coarne, materiale bogate în proteine. 
cai gi proie se te în natură în compuși cu mare importanţă 
uă : proteine, colorantul singelui (hemul t r i 
(clorot o EL, gelui ( ), colorantul verde din frunze 


31.1.5. PROPRIETĂŢI FIZICE 


Furanul (pf. 31°), tiofenul (p.f. 84 1°) şi pir i °) si 
e E (P. L mul (p.f. 84,1°) şi pirolul (p.f. 130°) sînt 
Suie solubile în apă, solubile în solvenţi organici, cu mirosuri carac- 

Spectrele IR ale acestor compuși nu sînt caracteristice, 


Spectrele RMN prezintă următoarele deplasări chimice (è, ppm): 


6 Œ la 
H 770 


Se remarcă faptul că numai protonii din tiofen au deplasări tipi 
aromatice ; protonii din furan și pirol apar în domeniul EET A 
(protonii « din furan sînt dezecranați de oxigenul vecin). 

j Spectrele UV ale furanului, tiofenilui şi pirolului sînt asemänătoare 
Și prezintă o bandă de intensitate mare (1 < 220 nm, e >10 000; zat) 
şi o bandă caracteristică, atribuită unei tranziții n = me (furan : A 250 nm 

-= L; pirol: A 850 nm, e= 300; tiofen: A 235 nm, e= 4500). i 
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31.1.6. PROPRIETĂȚI CHIMICE 


Cele trei sisteme heterocielice monoheteroatomice cu inel de cinci 
atomi dau reacţii de substituție electrofilă (caracteristice stării aromatice) 
şi reacții de adiţie 1,4 (caracteristice sistemului dienic). În funeţie de pon- 
derea conjugării predomină caracterul aromatic sau cel nesaturat. 

'Tiofenul, cu energia de conjugare cea mai mare (28 keal.mol-l), 
are caracterul aromatic cel mai pronunțat, asemănător cu cel al benzenului. 
El este stabil termic, stabil faţă de acizi şi dă reacții de substituție electro- 
filă. Tiofenul nu dă reacţii Ge adiţie în poziţiile 2,5. 

Furanul, cu energia de conjugare cea mai mică (22 keal.mol”4), 
are caracter nesaturai pronunțat. El este instabil faţă de acizi, dă reacţii 
de adiție în poziţiile 2,5 urmate de deschidere de ciclu. Furanul dă reacţii 
de substituție electrofilă, dar din cauza instabilității față de acizi, reacţiile 
au loc numai în condiţii experimentale speciale (v. mai departe). 

Pirolul, cu energia de conjugare (24 keal-mol-1) intermediară 
între furan şi tiofen, are un caracter chimic mai asemănător cu cel al fura- 
nului decît; cu cel al tiofenului. Pirolul este instabil față de acizi, ca şi tura- 
nul dînd polimeri nedefiniţi. 


A. Substituţia electrofilă 


|N P E g DMa 
` - X 


Substituția electrofilă are loc în poziția 2 și 5 (pozițiile g) deoarece 
intermediarul cationie al substituției în aceste poziții este mai stabilizat 
prin conjugare decît intermediarul substituţiei în $p. 


[N 5 


și 4 E E i 
le. e a 
şi _ N 


Reactivitaitea, celor trei sisteme faţă de reactanți electrofili scade 
în ordinea: pirol > furan > tiofen > benzen.  Reactivitatea furanului 
şi a pirolului este comparabilă cu a anilinei sau a tenolului ; tiofenul este 
asemănător cu benzenul. Densitatea mărită de electroni la atomii de car- 
bon ai ciclului, datorită conjugării cu electronii heteroatomului, explică, 
mărirea reactivităţii ; contribuţia majoră a. structurilor limită II explică 
orientarea substituţiei în poziția «. 

Derivaţii monosubstituiţi ai furanului, tiofenului și pirolului, avind 
substituenţi atrăgători şi acceptori de electroni (grupe CHO, COOH, 
COOR, NO3), cu efect —I și —E, au inelul heterociclic dezactivat. Bi 


22 — c 86 
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sint mai stabili, mai puțin sensibili față de acizi AF re o va ocupa 

cel de-al doilea substituent este determina Poziția pe care Contare al 

substituentului (poziţia meta din benzen este ude efectul e ei 1 din 
chivaientă cu PO? 


sistemul heterociclic de cinci), peste care g ' 
A AEA A Se. sum ie pientare 
în poziția a a heteroatomului. La furan dop apune efectul 3 t zioten 
(mai aromatic) cel dintii. mină cel din wms, 
+ 
E EL + 
+ an PS z pt 
El oi PE N 
9) E” S NO, g” š CH3 


Furfurolul, acidul furoic, 2-nitrolur (EV ci an5 
(BE = 0l, Br, KO). 2-Nitrotiofenul dă la uitate se substituie ast 
mină: 2 -dinitrotiotenul (85%), alături de AC wu ameste? iojo n (03%) 
În tiofen grupele metil, cu efect electronig ai 2 p-dinitrolio A iează 
subsiituţia spre poziţiile 3 şi 5. orientare orto- pet 

Din cauza sensibilităţii inelului furan; 
puţine reacții de substituție directă CU valg î 
tiotenul, stabil faţă de acizi. are 

Comportarea în citeva reacții funda, R 
filă variază de la un sistem heterociclic ia ritale de si 

Halogenarea. Furanul, tiotenul şi Din altul. zii 
vaţie) cu clorul, bromul şi cu iodul, la tempen l reac pioner? y 
formind amestecuri de compuşi monos, ds aură scăzută Í T tetrasubsti- 
tuiți. De aceea, x-halogenofuranul se ogeh t Ht) San neidu 
piromucic şi decarboxilarea acestuia. ine prin halogeni” 


Cla i Fag) 
CS i O S 
cl EE EAN 


O COOH 


4 de acizi, sint 
Face excepție 


şi pirolie fat 
preparativit. 


pstitație electro- 


EN 
SAn COOH 


Sulfonarea și niirares. Tiofenul se E 

sulfuric. Grupa sultonică intră în poziția Sulfonează h t 

benzenul (v. $ 31.1.4). a. BA se sulfoneazi 

Furanul se rezinifică la tratare cu acid sulfuric gul 
sulfuric. 


vin tratare en aduetul piridină-503; y ; ai 
p j 33 se obţine acid fwan 


TR + - 
u \ + CsHN— 50; 
S À 


patare Cu acid 
mai uşor decit 


fonarea Se face 
J-sulionit. 


Nitrarea furanului şi & turturoluy 


, A ti-e! sa ui ta a amest 
azotic şi anhidridă acetică (nitrat de acetil se face cil În obtine un prod 
de adiţie, 9 nitmo-5-acetosiînranul, Care J, la —10. è piridini elimină 


acid acetic dind 2-nitrofuran. Prin tratare CU 
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- Gococu, 
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FE: condiţiile de mai sus reacţia decurge prin adiţie şi eliminare 
e oua poate ti nitrată cu amestec nitrant (C.D. Nenijescu, 
C. Bucur, 1949). Se obţine 5-niţroturfuraldosima care tr Pia spic ee, 
în altreni, i aldozima- cate- trece. Ja. hidroliza 


lÀ — od A — IÀ 
g7CH=NOH ON A>CH==NOH DNS Acao 
4 o 


HN AN 
ON CH ZENON, 


leii fait "Nitrofuran 
emicarbazona ñ-nitrofurfur i este 7 
satie utilizat piată da eee un medicament bacterio- 
pt se rezinifică în prezența de acid sulfuric sau azotic 
acetică în RREN pla A call pirolul reacționează en anhidrida 
Pirolul, foarte. e bi, izatori eleotroțili slabi dînd 2-acetil derivați. 
a : necesită catalizator. y 


®) + ICHCOO — | N + CHCOOH 
„CO — Ch; n 


X=0, S, NH 

au a a Tiede Crair în forma ei clasică, utilizind cloruri 
heterociclice papa pie se poate aplica din cauza rezinijicării s$ 

Aldehida. iale atomi în prezenţa reactanților acizi, 
aldehidelor din Srann furfurolul, este produs comercial. Pentru sinteza 
aldehide Fenolit asa pirol se utilizează metodele pentru sinicze de 
tratarea pirolulni . i i „6.2. ). Metoda Reimer-Tiemann constind in 
în a-pirolaldehidă cu cloroform și bidroxid de sodiu dă randamente mici 

ehidă, din cauza reacției secundare de lărgire de ciclu. 


acide și 
stemelor 


CHEL, + NaOH —= Ceh 
Ca 
N :6Cl, ŢI F y 
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Ss S/CC Sa ci 
i i i 
je i 
[ON ci 
f 
Sero 


338 31. Compuși heterociclici cu caracter aromatic I 


sint mai stabili, mai puţin sensibili față de acizi. Poziţia pe care o va ocupa: 
cel de-al doilea substituent este determinată de efectul Ge orientare al 
substituentului (poziţia, meta din benzen este echivalentă cu poziţia 4 din 
sistemul heterociclic de cinci), peste care se suprapune efectul de orientare 
în poziţia « a heteroatomului. La furan domină cel din urmă, la tiofen 
(mai aromatic) cel dintîi. i 


+ = + 
+ - Es `~ Ă č” E 
E AN A „AN 
5 CHO gt” 5 ; NO, E% s CH3 


Furfurolul; acidul furoic, 2-nitrofuranul, se substituie în poziţia 5 
(E = Cl, Br, NO»). 2-Nitrotiofenul dă la nitrare un amestec în care predo- 
mină 2,4-dinitrotiofenul (85%), alături de puţin 2,5-dinitrotioten (15%). 
În tiofen grupele metil, cu efect electronic de orientare orto-para, dirijează 
substituția spre pozițiile 3 şi 5. : 

Din cauza sensibilităţii inelului furanic şi pirolic față de acizi, sint 
puţine reacţii de substituție directă cu valoare preparativă,. Face excepţie 
tiofenul, stabil față de acizi. 

Comportarea în citeva reacţii fundamentale de substituție electro- 
filă variază de la un sistem heterociclic la altul. 

Halogenarea. Furanul, tiofenul și pirolul reacționează (prin substi- 
tuţie) cu clorul, bromul și cu iodul, la temperatură scăzută (—40 la +20°), 
formînd amestecuri de compuși mono-, di-(2,5), tri-(2,4,5) şi tetrasubsti- 
tmiţi. De aceea, «-halogenoturanul se obţine prin halogenarea acidului 


piromucic şi decarboxilarea acestuia. 
a 


BEN = =p o P 


o o 9 


Sulfonarea şi nitrarea, Tiofenul se sulfonează la tratare cu acid 
sulfuric. Grupa sulfonică intră în poziția «. El se sulfonează mai uşor decit 
benzenul (v. § 31.1.4). 

Furanul se rezinificä la tratare cu acid sulfuric. Sulfonarea se face 
prin tratare cu aductul piridină-S0,; se obține acid furan-2-sulfonic. 


[N + ii — EN 


A 


Nitrarea furanului şi a furfurolului se face cu un amestec de acid 
azotic şi anhidridă acetică (nitrat de acetil), la —10°. Se obţine un produs 
de adiţie, 2-nitro-5-acetoxifuranul, care prin tratare cu piridină elimină, 
acid acetic dind 2-nitrofuran. 


fi io, == ee ON 
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În condiţiile de mai sus reacţia decurge prin adiţie şi eliminare 


Oxima furfuroiului i nitrată i 
poate fi nitrată, cu amestec nitrant (C.D. Neni 
C. Bucur, 1949). Se obține 5-nitrofurturaldoxima, care trece la Serbiei 


în 5-nitrofurfurol, 
N. = 
ci ÎN | ON LÀ 


(oa 

No CH=NOH 7 CHO 
H N-NH-C0-NH, AN 
; ON CH=N—NH—CO—NH, 
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"Nitrofuran, 


Semicarbazona, 5-nitrofurturolului es i i 
static tal sub numele de nitrofuran. te mi medicarient m aci 
irolul se rezinifică în prezenţa, de acid sulfuri i 

i | ta d urie sau azotic. 
aS Acilarea. Furanul, tiofenul ŞI pirolul reacționează cu anhidrida 
ae ca in prezență de catalizatori electrofili slabi Aînd 2-acetil derivați 
irolul, foarte reactiv, nu necesită, catalizator, vai: 


4 N + ICHACOO — 4 N + CHCOOH 
x CO—CH; 


X=0,S,NH 
Reacția Friedel-Crafts în forma ei clasică, utilizînd cloruri acide şi 


aldehide fenolice (v. $ 19.6.2 F). Me j i 

A € > (v. -0.2.k). Metoda Reimer-Tiemann constind î 

în ga Pi o alii cu cloroform şi hidroxid de sodiu âă Tandamente mici 
a-pirolaldehidă din cauza reacției secundare de lărgire de ciclu. 
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Se obţin randamente bune în a-pirolaldehidă, prin tratarea pirolului 
cu dimetilformamidă și oxiclorură de fosfor (reacție Vilsmeier). 


(a 


In 
— iii, 


— 48) =Nioh)z] J 200 


4 


+ E 
—— ci—CH=NICH),| CL 
Poch +  OCH—NICHJ2 d] 


A H=NICHiz] CU 
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| Şi 
H š 
FA HO d N + HORA) CU 
ÎS osien] cr i CHO 
H H 
Aìchilpirolii, stabili faţă de acizi, dau aldehide la tratare cu acid 


cianbidrie şi acid clorhidric useat (metoda, Gattermann). 


Cuplarea. Pirolul se comportă faţă, de derivații diazoici aromatici 


ca şi tenolul. EL dă reacţii de cuplare în poziţia a. 
pă 
POTEM 


Yoo | 
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Chs 


i TR itia 5. 
2-Aminotiofenul cuplează cu clorura de benzendiazoniu în poziția 
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GH NN + 
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2-Aminotiofenii substituiţi în poziția 5 cu grupe atrăgătoare de 
electroni pot fi diazotaji normal ca şi aminele aromatice. Sărurile de 
diazoniu astfel formate dau peschi a de cuplare cu fenoli sau alte componente 


de cuplare. 
\ NaNO, eE 
WE eii Ha ROOC 4 tn] ci 


B. Reacţii de adiţie. Deschideri de ciclu în clasa furanului 

Furanul este sistemul cel mai nesaturat. El dă Teneti de adiţie 
în pozițiile 2,5 comportindu-se ca o dienă ciclică. 

La tratarea cu brom în metanol sau acid acetic, în prezenţă de 
acetat de sodiu, se obţine un produs de adiţie stabil, de ex. 2,5-diacetoxi- 


2,5-dihidrofuran. Prin hidroliza acidă a acestuia se formează, dialdehida 
maleică. 


Deschiderea inelului furanic, în cataliză acidă, are loc şi la tratarea 
compuşilor cu inel furanic cu metanol în prezență de acid sulturic. Reacţia 
este inversul reacției de formare a inelului furanic din compuşi 1,4- dicar- 
dbonilici (v. sinteza Knorr- Paal, § 31.1.3). 


CHa—— Cha 


/ N —— 2 
zas i R—lo aa 


Mecanismul acestei reacții are ca etapă iniţială protonârea inelului 
uranic urmată de reacţia cationului format cu metanolul (sau cu apa în 
cazul în care se lucrează în acest solvent). 


AN e mie E EA E 


Protonarea inelului furanic şi pirolic la unul din atomii de carbon 
ai ciclului distruge starea aromatică. Aceasta explică uşurinţa, cu care au 
doc zeaopiile de polimerizare şi rezinificare ale acestor compuși în prezență 
„de acizi. 


"a 


Tiofenul, mai puțin nesaiurat, se protonează numai cu acid sulfuric 
concentrat, de aceea este mai stabil. 


H2—CHa 
al O 00—R 
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Sinteza dien. Furanul dă reacţii de cicloadiţie 4 + 2, prezentind o 
reactivitate comparabilă cu a cielopentadienei. Din aducţii formaţi se 
poate elimina, atomul de oxigen în cataliză acidă. 


Q 
Zr Q A 
m Di e d, edi. 


C. Reacţia cu ester diazoacetie 


Bsterul diazoacetic reacționează cu furanul și tiotenul dînd produși 
cu inel ciclopropanie, rezultați prin adiție la o dublă legătură. 


UN + O NpeH—000R — / Y CooR 
xX 


x=0,S 


Pirolul tratat cu ester diazoacetie dă ester «-pirilacetic, din care 
prin hidroliză şi decarboxilare se obține «-metilpirol (C. D. Neniţeseu şi 
E. Solomonică, 1932). 


[N o ae N 2 [N 
/ To NH= COR — Chuca = i ue 
l paS N i sil 
i ai A h 
7 D. Reducere. Oxidare 


Furanul se reduce catalitic la tetrahidrofuran (THF). Furturolul 
dă prin reducere alcool furfurilic sau, în condiţii mai energice, alcoob 


tetrahidrofurfurilic. | i 
A 
(9) 


[N 1090 [N i a 
Ha 2 
o CrO o CH,OH A 

Alcoolul furturilie se ùtilizează la fabricare de rășini rezistente læ 
coroziune, formate din catene policondensate de tip novolac. , 


Reducerea tiofenului în prezență de catalizatori rezistenți la com- 
puşi cu sulf duce la tetrahidrotiofen ; cu sodiu şi amoniac se obţin dihidro- 
tiofeni (tioleni). 


Tetrahidrotiofen Tiofen 2-Tiolen 3-Tiolen 
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Pirolul se reduce în mod asemănător la di- şi tetrahidroderivaţi. 


a a dat AED 


N N 

| hoo |] 

H ` H va H H 
Pirolidină Pirol 2-Pirolină 3-Pirolină 


Oxidarea furanului și a furfurolului cu aer în prezență de V205 
duce la anhidrida maleică. 


N iai. e S na 7 
l Neo : em AA AA EI 4 ` 


Prin oxidarea furfurolului cu agenți oxidanți se obține acid piro- 
mucic (acid furoic). 


Tiofenul este stabil la oxidare. Acidul tiofencarboxilic se obține 


din a-acetiltiofen prin reacţie haloformă. 
E 


(hai mo g 


Oxidarea pirolului duce la maleinimidă. 


LN E ti, A zo 


N 


| 
H 


Th 


Maleinimidă 
E. Comportarea heteroatomilor din furan, tiofen şi pirol 
Din -cauza implicării electronilor neparticipanți la conjugarea 
ånelului heterociclic, heteroatomul pozitivat pierde caracterul chimic carac- 
teristic din eteri, tioeteri sau amine. Furanul, tiofenul şi pirolul nu for- 
mează săruri de oxoniu, sulfoniu sau amoniu la tratare cu acizi tari sau 


<u halogenuri de alchil, reacții caracteristice eterilor, tioeterilor şi amine- 
ior alifatice. 
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Atomul de azot pozitivat cedează în schimb ușor un proton, for- 
mâînd un anion cu sextet de electroni, ca şi anionul ciclopentadienei, stabi- 
lizat prin conjugare. Pirolul are caracter acid. 


(e e n RD 


n N N 
i n za m 


La tratarea pirolului cu potasiu metalic se obține pirolatul de pota- 
siu; sare stabilă în absența apei. 


i, NU 


N 


| K 4 îi N + 12H32 
Yo 


Ca orice compus cu „hidrogen activ”, pirolul descompune derivați 
organo-magnezieni. ` 

Anionul pirolat se comportă ca un reactant nucleofil. Cu cloruri 
acide dă un acilderivat în care grupa acil se fixează de atomul de carbon 
din poziţia «. Este o indicație că structura limită II din anionul pirolat 
are ponderea cea mai mare. 


R 
— | F Ai y 
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31.1.7. PRODUȘI NATURALI CU INELE PIROLICE 


Coloranții din sînge și din frunze conţin un sistem macrociclic format 
din patru inele pirolice. Sistemul heterociclic de bază, porfina, îndeplineşte 
condiţia aromaticităţii (4n + 2 electroni z) avind un sistem de 18 electroni 
7 delocalizaţi şi două perechi de electroni localizaţi în două legături N—H. 
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Structura porfinei este ređată mai jos prin două structuri limită. Dianionul 
porfinei, din complecșii metalici, are sistemul de 18 electroni z. 


Porfinä Dianionul' porfinei 


„ Alchil porfinele substituite la atomii de carbon ai inelelor pirolice 
{numerotate 1—8) se numesc porfirine. ` E sa 
Porfina şi porfirinele sînt. colorate roșu închis. Ele formează com- 
plecși cu metale (Fe, Mg, Cu), în care metalul înlocuiește atomii de hidrogen 
ai azotului. În complecși ca și în dianionul. porfinei sistemul este plan și 
cei 18 electroni implicaţi în conjugare conteră stabilitate aromatică. - 
Hemul şi hemina. Colorantul roşu din sîngele vertebratelor hemo- 
globina, este o cromoproţeidă (v. § 33.2.5). Ea se compune dintr-o proteină, 
globina, și un colorant pirolic, hemul, cu structură macrocielică, din clasa 
porfirinelor (Oas Ha2O+NaFe). Hemul este o combinaţie a protoportirinei 
-cu fer bivalent legat complex. În cursul operaţiilor de separare și de purifi- 
care pentru îndepărtarea globinei (prin tratare cu acid acetic şi clorură, 
de sodiu) are loe oxidarea ferului bivalent la fer trivalent şi se obţine 
‘hemina avind un atom de elor ionizat (Ca HasO,N,FeCl). Prin eliminarea, 
reductivă a ferului (la tratare cu zinc în acid acetic) se obține protoportfirina,, 


cr 


HDOCICH,  (CHAIaCOGH HOOCICH), (CHCOOH 


Protovorfirină Heminā 
Hemoglobina are rolul de transportor al oxigenului din plămini în 
celulele organismului, prin circuitul sanguin. 


Hemoglobina -+ O ¿> Hemoglobina - O, (Oxihemoglobina) 


În oxihemoglobină oxigenul este legat de atomul de fer. Oxidul 
de carbon se leagă la ferul din hemoglobină mult mai strîns formînd carboxi- 
hemoglobina. Ca şi oxihemoglobina, carboxihemoglobina este o combi- 
nație reversibilă. La concentraţii parţiale mari de oxigen grupa CO poate 
fi deplasată astfel că hemoglobina îşi poate relua funcțiunea normală, 
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Vitamina Bu. Sistemul macrociclic al vitaminei Bz, numit corină, 
conţine ca metal complexat, cobaltul. Acesta este strîns legat de atomi; 
de azot s de o grupă. cian. ; 


o HN=—0C—CH,—CH, ÇH; Ch, | i FIA 


CHp-—CO-—NH, 
CHz—GHz—C0—Ntia 


zoe ti c 
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X=CN, Vitomina Bg Coenzimă-Vitamina Byz 


Vitamina Bz joacă un rol esenţial în.hematopoeză. Lipsa ei produce 
anemie pernicioasă. Ba a fost izolată din ficat (K. Folkers, 1948; E. L. 
Smith, „1960) şi a fost obținută sintetic de R. B. Woodward şi A. Eschen- 
moser în anul 1972. 

Vitamina B2 cu un rest de adenosină în locul grupei cian este o 
coenzimă care participă (fixată pe enzime specifice) în numeroase reacţii 
biologice, de ex. sinteza metioninei, 


31.2. INDOLUL ŞI COMPUȘI CU INEL INDOLIC 


31.2.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Indolul este 2,3- benzopirol. Un izomer al indolului, 3,4-benzopirolul, 
se numeşte izoindol. Dibenzopirolul se numeşte carbazol. 
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Indol [zoindol Carbazol 
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Numeroşi produși naturali cu inel indolic au numiri comune. 


CH, —CH—C00™ CH CHAN, 
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31.2.2.. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Structura electronică a indolului poate îi reprezentată prin urmă- 
toarele structuri limită : 


Structurile limită I şi II, în care inelul benzenic conservă starea 
aromatică, contribuie cu o pondere mai mare decît structura umia TI, 
în care conjugarea aromatică a benzenului este afectată. 

Energia de conjugare a indolului este de 47 keal - moll. 


31.2.3. METODE DE SINTEZĂ ÎN CLASA INDOLULUI ; 
A. Din fenilhidrazonele compușilor carbonilici (sinteza Fischer) 


qR DA i | N 
Nu—NZCh Ss N 


O metodă generală pentru sinteze de derivați ai indolului substituiţi 
cu grupe alchil sau aril în nucleul pirolic constă în cielizarea fenilhidra- 
zonelor aldehidelor și cetonelor prin încălzire cu clorură de zinc la aprox. 
200° san cu acid polifosforie la, 100° (E. Fischer, 1886). 
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Din fenilhidrazona aldehidei propionice se obtine B-metil-indol. 
Din tenilhidrazona acetonei se obţine a-metil-indol. a 
i y Ha 
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Sinteza indolului din fenilhidrazona acetaldehidei reuşeşte numai 


H 
î iză ă (Al,0;) la 300 (N. Suvorov, 1967). Ș 
R cai pp tea sa taol din fenilhidrazona acidului ea prin 
ciclizare ză prezenţă, de POL, şi decarboxilarea acidului indol carboxilic, 


la 250°. 


` į i -CO. 
Q. qh 5 COA = 
| —CO0H N 
NH-—NZC i l 


H 


Iz 


Mecanismul sintezei Fischer implică izomerizarea fenilhidiazonei 
la hidrazoderivat urmată de o transpoziție orto-benzidinică (v. § 23.4.1). 
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B. Din orto-o-dinitrostiren prin reducere (sinteza Neniţescu). 


0, a-Dinitrostirenul, obţinut prin condensarea, o-nitrobenzaldehidei 
cu nitrometan, dă la reducere cu fer în acid acetic un compus hidroxilaminie 
nestabil care trece în tautomerul cu structura oximei o-amino-fenilacetal- 
dehidei ; aceasta, se ciclizează eliminînd hidroxilamină (0. D. Neniţescu, 
1925). Etapele sintezei sînt următoarele : 


T să ab RE CX 
S NO, x N a 


NO, 0, 
CHA ; CH 
-C=O -O 
= ZHNOH A 
n, NHOH nH, NOH A | i 
i ` H 


Metoda are aplicații vaste pentru sinteze de derivați ai indolului 
substituiţi în inelul benzenic. Din 5-benziloxi-2-nitrobenzaldehidă se 
obţine 5-benziloxiindol (C. D. Neniţescu şi D. Răileanu, 1958). 


E 46 d CH3—NO, a 
Aa Í — 
NO3 NO, NO2 | 
CeHgCH,O 
T 
N 
| 


H 


5-Benziloxiindolul a fost utilizat pentru sinteza Serotoninei (5-hidroxitriptamina, v. 
mai departe). 


C. Derivați de indol din chinonă și ester B-aminoerotonie (sinteza 
Neniţescu) 


CUL 


: PAR) — 30. N | 
a IV Caon Bon 
C = 
IPN =. NH 
z0 HAN CH3 | To: i 
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În intermediarul substituţiei în poziţia B structurile limită impor- 
tante păstrează inelul benzenic intact (deci şi energia de conjugare a aces- 
tuia). Intermediarul substituţiei în poziţia «:ar implica, pierderea energiei 
de 'conjugare a benzenului prin participarea unei perechi de electroni la 
conjugare cu inelul pirolic. Astfel de struciuri,. cu sistem dienic cu con- 
jugare deschisă, sînt defavorizate energetic. 

Reacţiile de substituție clasice (nitrare, halogenare, sultonare) nu 


prezintă interes în chimia indolului. Mult mai importante din punct de: 


vedere sintetic sînt; reacţiile în care indolul se comportă ca un reactant 
nueleofil la carbonul din poziţia p (o enamină ciclică, v. $:24.6.1.B.9). 

a. Aldehida indolului, ca și la pirol, se obține prin metoda Vilsmeyer 
(prin tratare cu dimetilformamidă şi POCI). 


EI 


| „iti CASNIC), CHO 
QS ICHI,N=CHO N li N 
: A e l 
X ERN Ko Sa 
H Dorn a Th m i à 


Atomul de carbon din poziţia 8 reacționează cu cational clorurii 
de imidoil. 


ICH} Ñ— CHO -+ POCI, —= (CHI Ñ=CH— Ci] Cr 


IT>—CH=ÑICH;} 


CH = ICH], 


çH 
— 2 — 
Nt 
-h 


CH=ÑICHJ, CHO 
S N 

Koo N 

| | 

H H 


b. Condensarea, indolului cu formaldehidă, și dimetilamină (reacţie 


Mannich, v. $ 24.6.1.B.f) duce la 8-Qimetilaminometilindol cunoscut sub 
numele de gramină. 


CH,NICHA), 
CO +O CHO + HNCH}  — N 
N ON 
i 
H . H 
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În această reacție carbonul din poziția B a indolului atacă ionul 
de imoniu format în reacția formaldehidei cu dimetilamina. 


.. Prd .. 
ICH; NH + CH0 (CHN —CH0H 22 ICH) i— H, ICH) Ñ= Ch, 
(A i 
NCH), + i CHz—NICH CH, —NICH;h 


S e arte N 
=a O 
Ti ati j 


` 


Gramina este un alcaloid care se găseşte în orzul încolţit şi alte gra- 
mince. Grupa N(CH4), din gramină este reactivă. Ca atare sau sub forma 
sării cuaternare de amoniu, gramina este utilizată în numeroase sinteze de 
compuşi cu inel indolie (v. mai departe). 

c. Condensarea indolului cu cloruri acide are loc în poziţia £. 

Din indol și clorură de oxalil se obține clorura acidului indolilglioxi- 
lic, intermediar în sinteze de alţi derivați ai indolului cu importanţă bio- 
logică (v. mai departe). 


CO— COci 


„GICO——-C00 . o>. 
oe Cl 
N 


d. Reacţii ale grupei N —H din indol. Indolul, ca şi pirolul, are carac- 
ter acid. Prin tratare cu metale alcaline sau cu compuşi organo-magnezieni 
cedează un proton formînd un anion stabilizat prin conjugare. 


Anionul indolului reacţionează cu cloruri acide în poziţia 8. 


o . COR COR 
AN, pd H 
se o n 
! z J Eg pi E 
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Prin reducerea grupei carbonil din acilindoli se obţin ălchilindoli. 


CO—R CH>—R 
N PE ai _ N 
N N 
| 
H H 


e. Compuși oxigenați ai indolului. Se cunosc trei compuși oxigenați 


ai indolului. 

o) i i : Q 
G À EL- ea e fi 
oe Ori a 


Îndoxil ` Oxindol ` _ isatină 


Dintre aceștia, indoxilul este cel mai important. 
Indozilul, 3-hidroxiindolul, reacționează în două forme tautomere. 


Hidroxiindol 
(formă -“enolică! 


„Cetoindolină 


lformă cetonică) | 
Indox!i 


Datele spectrale arată că indoxilul se află sub forma de cetoindolină. 

Prin acetilarea indoxilului se poate obține, în funcţie de condiţiile 
de lucru, N-acetil-, O-acetil- sau O,N-diacetilindloxil. i 

Grupa, CH, din indoxi! este puternic activată, Prin oxidare, indoxilul 
trece în indigo (v. $ 31.2.7). 

Există numeroase metode pentru prepararea indoxilului, elaborate 
în vederea sintezei indigoului ; cele mai importante vor fi menţionate în 
§ 31.2.7. i $ ` Liu, 


31.2.7. UNII PRODUȘI NATURALI CU INEL INDOLIC 


Numeroși produși naturali cu importanţă deosebită pentru fizio- 
logia animală şi vegetală sint derivați ai indolului. 

Triptofanul, acidul 3-8-indolil-2-aminopropionie, intră în compoziţia 
proteinelor. Transformările enzimatice ale acestui aminoacid stau la baza 
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sintezelor biochimice ale majorităţii compuşilor cu inel indolic ce se găsesc 
în natură. : 


CH —CH—COOH - ' CH;—CH,— NH, 


5 Ñ 

N N 

| | 

H H 
Triptofan Triptamină. 


Triptamina, 3-(2-aminoetil)-indolul, se formează prin. degradarea 
biochimică a triptofanului. Se obţine sintetic prin reducerea cu hidrură de 
liţiu-aluminiu a nitrilului acidului B-indolilacetie (Sneyder, Pilgrim) sau a 
amidei ucidului B-indolilglioxilie (Speeter, Antony, 1954). 


(Hz NICH, CH;—CN 
D =Q 5 
X i SE CHZCHNH, 
H H CA i 
Co—coci CO—CONH, i 
H 


| 

SN A ta N. 
| “al 
H č H 


Se poate obţine de asemenea pornind de la acidul antranilie printr-o 
succesiune de reacţii implicind sinteza N-acetilindoxilului şi reacția acestuia 
cu acidul cianacetie (C. D. Nenițeseu, D. Răileanu, 1958). 


5 OCOCH O  H0—CO0OH 
3 gor 
ZP COOH 
ls „EH COOH ge D — 
a p -H0 : N . 
H l COCH; 
CH, CN 
N 
K i N LIAIH; N 
SON N 
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Serotonina, 5-hidroxitriptamina, este agentul vascoconstrictor din 
serul sanguin, cu acţiune asupra mişcărilor peristaltice ale intestinului ; 
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are efect important asupra sistemului nervos central. Se obţine sintetice pe 
mai multe căi, utilizînd reacţiile descrise înainte. 

O cale porneşte de la 5-benziloxiindol în care se introduce catena de 
etilamină prin intermediul graminei respective (B. Witkop, 1954). 


ia 4 del 
NO, 


CHNO,  CgHsCH20 Q 
det LI CHNO, 
NO, > 


CH —NICH}; CH>—CN 
Hz N 
N GHsCH.O N 
N CNT N 
|: | 
H H 
+ 
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N N i 
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Altă metodă utilizează ca intermediar 5-benziloxi-N-acetilind 
(C. D. Neniţescu, D. Răileanu, 1958). Ai su 


p HC —CN H>—CN 
CeHsCH:O Lo] CaH;CH;0~ 
< COOH -4 > LIAMH, 
Ñ H —— = Serotonină 
COCH, 


COCH; 


În natură serotonina se formează din triptofan prin oxidare enzi- 
matică la 5-hidroxitriptofan și EDOTT enzimatică a acestuia (v. şi 
aminoacizi, $ 33.1.6.B). 


CH—CH—COOH iaz Metale CH CH3NH, 
HO 
A | X NH, Y Nhe -eo HO N 
Sg N N N 
1 
H $ į 
Triptofan ` Serotonină 
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Dimetil dexivatul serotoninei, butotenina, şi izomerul 4-hidroxilat;, 
psilocina, au acţiune halucinogenă,. ; 


CH, —CH;— NICH} OH CH, CH NCH 


E N 
N 


i 


Bufotenină Psilocină 


Alcaloizi policiclici cu inel indolie. Sub numele de alcaloizi se înţeleg 
compușii azotuţi de origine vegetală, cu structură heterocielică și cu acţiune 
fiziologică. 

“Acidul lisergic natural şi în. special dietilamida acidului lisergic, 
cunoscută sub numele de LSD, care se obţine sintetic din acidul natural, 
au acţiuni halucinogene din cele mai puternice cunoscute. 


Acid lisergic 


Strienina și brucina sînt toxice puternice. 


Stricnină - < Brucină 


Structura strieninei a fost stabilită. chimie de R. Robinson (1946) 
şi prin analiză cristalogratică cu raze X de Bijvoet şi Robertson (1950); 
sinteza strieninei, realizată de R. B. Woodward (1954), a confirmat struc- 
tura propusă. 

Acidul indolilacetie se formează în natură din triptofan. Este un 
stimulator al creşterii plantelor (ramuri, rădăcini), avînd rolul unui hormon 
vegetal (anxină, de la auzein, a crește), 
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Acidul indolilacetie se obține sintetice din nitrilul său prin hiaroliză. 


Pentru sinteza nitrilului au fost descrise înainte mai multe variante, el 
fiind intermediar şi în: sintezele triptaminei. 


31.2.8. COLORANȚI DERIVAȚI DE LA INDOL 


Doi coloranţi, cunoscuţi în antichitate şi utilizaţi la vopsirea, țesă- 
turilor, avînd schelet indolic sint indigoul și purpura antică. 


l H : 
lan du got 
~ D i. : a a = 
H 0 : 5 | lia i { 


ndi 
indigo Purnura ontică 


Indigoul nu se găseşte ca atare în plantele producătoare de indigo 
(genul Indigofera tinctoria; I. anil sau Isatis tinctoria) crescîind în India, 
Egipt și cultivate în Buropa, începînd din secolul al XVIII-lea. El se găseşte 
sub forma glicozidei indoxilului, numit. indican vegetal, din care se for- 
mează în cursul prelucrării plantelor prin macerare cu apă. Sub influența 
unei enzime conținută în plantă, àre loc hidroliza glicozidei şi punerea, în 
libertate a indoxilului, care se oxidează la aer dînd indigo. 


OCH Os . qH nng ga 
t 
A Z Ne maa 
| | N iaca | X T | BL- Indigo 
So | ANS N Sg =N 
H H H 
Indican vegetal i Indoxil 


Purpura antică, este 6,6/-dibromindigo. În antichitate se izola dintr-o 
moluscă, Murex brandaris, ce trăieşte în Mediterana orientală. 
Studiul structurii indigoului a început în 1826 cind s-a izolat pentru 
„prima, oară anilina prin distilarea destructivă a indigoului (F... Runge). Struc- 
tura a fost stabilită de A. v, Baeyer (1865—1883); ulterior. s-au dezvoltat 
numeroase metode pentru. sinteza, acestui colorant albă; trù deosebit de 
rezistent. : : i p T aia Tatal CĂ 
La baza, sintezelor indigowui stă sinteza.indoxilului care prin oxi- 
dare cu aer sau agenţi oxidanți, trece în indigo. ...;. ia ET 
~O sinteză clasică a indigoului porneşte de la-acid antranilic.. Prin 
condensare cu acid monocloracetic se obține acidul fenilglicin:orto-carboxilic- 
Acesta, se ciclizează, prin topire cu hidroxid de sodiu, la acid indoxilic (acid 
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indoxil- a-carboxilic). Acesta fiind un acid B-cetonic se, decarboxilează ușor 
dînd îndoxil care se oxidează la indigo (F. Heumann, 1897) 


74 COOH 


í : AN COOH 
Son, cy/CHz=000H Ss | ‘y CHCOOH 
- : ; se ul 
He auek ' 
Acid fenilglicin- o- carboxilic 
o a 
i | Î 
Z eT EN A i 
Ă —— i = Indigo 
D N Y y 
) | | 


O altă sinteză, de asemenea, industrială, porneşte de la anilină, care 
se condensează cu acid monoeloracetie și se ciclizează la indoxil prin topire 
cu hidroxid și amidură de sodiu (hidroxidul de sodiu singur nu dă rezultate 
bune) (F. Heumann, H. Pfleger, 1901). 


A o i 

cz 

HVC R EN ' 

O CH © pep a L [> id indigo 
NH, Cu : aii x 


N-Fenilglicinā 


Fenilglicocolul se obține, in altă variantă, din anilină, formaldehidă şi acid cianhidric. 
ci 
CF — NEL > CH, N=CH3 — CH —NH~CILCN —> CH, —NH—CH,COOH 


Structura şi unele proprietăți ale indigoului. Indigoul, pulbere de 
culoare albastră, cu p.t. 390, are culoare roşie în stare topită sau în stare 
de vapori. > ` i i 

„Existenţa legăturii duble între cele două nuclee indosilice determină 
existenţa; a. doi. izomeri cis-trans. 


Qaras H i o 
. 
i N li li 
Li PE | 
H-=---0 `. H H 
trans - Indigo cis - Indigo” 
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irans-Indigoul este stabilizat prin legături de hidrogen intramolecu- 
lare. Forma, cis, extrem de instabilă, a fost pusă în evidenţă spectràl, la 
unii derivați ai indigoului. Instabilitatea formei cis demonstrează posibili- 
tatea rotației libere în jurul legăturii între cele două nuclee indoxilice şi 
deci caracterul parţial de legătură simplă al acestei legături. 

Aceasta se datoreşte participării apreciabile la starea reală a mole- 
culei a unor structuri limită ionice, cu sarcini despărțite, şi cu legătură, 
simplă între cele două inele indoxilice. 


öy H 
PO 
TP DaS di 
Yo y 
n R 


4 Reducerea indigoului conduce la dihidroindigo, solubil în baze. 


(leucoderivat) 


fo] H - o H 
i | N 
pa N reducere, N 
N TN a oxidare N N 
il 
dod È o 
Indigo Dihidroindigo 


Pe această reacție se bazează vopsirea cu indigo. Indigoul, insolubil, 
este redus cu ditionit; de sodiu, în mediu alcalin, și soluția, de culoâre.galbenă, 
numită cadă de indigo, servește în vopsitorie.. Prii oxidarea. dibidroindi- 
goului pe fibră (la tratăre cu bicromat sau chiar la expunere là aer) se 
reface indigoul, albastru. 


31.2.9. CARBAZOLUL 


Carbazolul sau dibenzopirolul se găseşte în gudroanele cărbunilor 
de pămînt, în cantități mari, în fracțiunea de ulei de antracen. Separarea 
carbazolului se face prin dizolvarea lui în hidroxid de potasiu. Carbazolul 
ca și pirolul şi indolul are caracter slab acid, formînd .sare de potasiu chiar 


cu hidroxid. 
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Carbazolul se obține 
încălzite sau din diaminobi 


O-A 


Prin încălzirea carbaz 
zatori bazici (KOH) 


, se obține v 


sintetie din difenilamină 
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prin trecere în tuburi 


fenil în prezență de acizi. 


Carbazol 


CI NH, Toe 


olului la 150°, în prezenţă de acetilenă și catali- 


inilcarbazol (W. Reppe). 


Q. — QO 


HC=CH 
Vinilcarbazolul poate 


31.2.10. IZOINDOLUL 


Izoindolul are structură 
dolului care dau Sinteze dien, 


Tzoindol 


du= =CH, 


N-Vinitcarbezol 


N-Metilizoindoi 
Inelul izoindolie intră în compozi 
„Cianine, a căror structură amintește porfirinele. Se obţin din dinitril ftalie. 


ta fi polimerizat formi ă tr 
alilia en uon i sila j: rizat formind o masă transparentă, 


orlo-chinoidă. Se cunosc derivați ai izoin- 


N— CH, 
\ 2 
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QO: Caii 


i 
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ţia unor coloranţi numiţi ttalo- 


ȘI 3 
i ioni de meiale, de ex. cupru. Servese ca pigmenţi (albastri şi verzi). 
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Ftalocianină 
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31.3. PIRIDINA ŞI COMPUŞI ÇU INEL PIRIDINIC 


Piridina este termenul reprezentativ al clasei coinpuşilor heteiocinin 
ici i atomi, cu caracter aromatic. 
onoheteroatomici cu inel de şase atomi, cte mai i 
zo aseamănă cu benzenul, din care rezultă formal prin înlocuirea unei grupe 
a 


CH. cu un atom de azot. 
31.3.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 
Numerotareă pozițiilor din inelul piridinei începe de la atomul de 


> P ei perete d 
azot. Poziţiile Z şi 6 se mai notează cu litera &, 3 şi 5 cu p, iar poziţia 
4 cu y 


na 2 ca A dineilpiridi: 
Cele trei metilpiridine se numese picoiine (a, £ ai W dimetilpi 
nele se numesc lutidine și trimetilpiridinele se numese coli ine. 


Ch . COO 
L CH, NZ Sea CH Su Z Se, 
a-Picolină 2g-Lutidină” Cotidină 


31.3.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


iridinei este compus din cinei atomi de carbon şi un atom 

de PRE e sp? şi uniţi între ei prin legături o sp*-sp”. Fiecare 
atom de carbon este legat de un atom de hidrogen prin legături c spre. 
Ta atomul de azot al treilea orbital bibridizat sp? este ocupat cu pereche: 
de estron neparticipanți. Între orbitalii p nehibridizați de la fiecare atom 
d Garbon si orbitalul p al azotului are loc o întrepătrundere (întocmai ca 
D en) prin care rezultă şase orbitali moleculari extinşi, cu energii 
i ale. În trei din aceşti orbitali, şi anume acei cu energia mal joasa, 
se află delocalizați cei şase electroni x, formînd un nor electronic deasupra 
si dedeşubtul planului inelului (fig. 31.1). o s e 
i Prin delocalizarea electronilor molecula se stabilizează. Enesi e 
conjugare a piridinei este mai mare decit a benzenului. După unele date 


amină terțiară alifatică (pK, 10). 
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ea este de 45 kcal: mol 1. Piridina este „mai aromatică“ decît benzenul 
(v. reacţii de oxidare). ș 


Fig. 31.1. — Structura 
piridinei. 


Repartiția electronilor din piridină poate fi reprezentată prin două 
structuri limită Kekulé, trei structuri Dewar și trei structuri cu sarcini 
despărțite. 


OD -—-D-9Ș-— 


Spre deosebire de benzen, în care sțrueturile cu sarcini despărțite 
nu au pondere semnificativă la starea; reală a moleculei, în piridină struc- 
turile cu sarcini despărțite au pondere însemnată în starea fundamentală. 
În aceste structuri atomul de azot; are polaritate. negativă iar poziţiile 
a și y sint sărăcite în electroni: (polaritate pozitivă). Prezenţa, azotului 
produce o dezactivare generală a nucleului față de reactanți electrofili şi 
preferenţial în poziţiile « și y. Aceste poziţii au în schimb afinitate pentru 
reactanți nucleofili, proprietate care domină chimia piridinelor. 

Molecula, piridinei este plană. Distanţele interatomice C—C sint 
egale între ele și corespund cu cele din benzen (1,39 Å). Distanţele C—N sint 
de 1,34 Å, valoare intermediară între o legătură simplă A 
O—N (1,47 À) ṣi o legătură dublă C=N (1,27 Å) (fig. 31.2). 


Atomul de azot fiind mai electronegativ decît carbonul, n 
molecula piridinei este polară; momentul electrice este H H 
de 2,2 D, cu semnul negativ al vectorului la azot. , : o 
Bazicitatea piridinei. Piridina are o pereche de 714 
electroni neparticipanţi la azot care nu ia parte la con- H^ N SH 
jugare şi deci capabilă să fixeze un proton; de aceea . (5 LARA 


piridina are caracter bazic. Bazicitatea piridinei (pK, Tia. 31.2 

5,29) este redusă considerabil (de ordinul 101) față deo Ea = ue aer 
_— _ Această diferenţă se datorează naturii diferite a orbitalului care con- 

ţine perechea; de electroni 'neparticipanţi. În piridină electronii nepariici- 

panţi se află într-un orbital hibrizat sp? pe cînd în aminele terțiare aceşti 


electroni ocupă un orbital hibridizat sp?. Este ştiut că bazicitaţea, perechii 
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de electroni dintr-un orbital hibridizat scade cu mărirea procentului de 
componentă s în ordinea : sp? >sp? >sp. 

Orbitalul sp? cu 1/3 componentă s este mai stabil, are nivel energetic 
mai scăzut, iar electronii sînt mai atraşi de nucleu și în consecință mai 
puţin disponibili pentru a fixa protonul. Orbitalii sp? au numai 1/4 compo- 
nentă s, electronii neparticipanţi. din aceşti orbitali sint mai disponibili 
pentru a fixa un proton, deci mai bazici. Electronii din orbitali sp (de ex. 
în nitrili) nu au caracter bazic. 


1 


N 
în 
ke] 


sp? . sp 


31.3.3. METODE DE SINTEZĂ 


Piridina se izolează din gudroane (v. $ 31.3.4). Ea constituie materia, 
primă, de bază pentru sinteze de numeroşi compuşi cu inel piridinic. Meto- 
dele de sinteză pornind de la piridină vor fi tratate în cadrul reacţiilor 
piridinei. Există puţine reacţii prin care se construiește inelul piridinie 
pornind de la; alți compuşi aciclici sau ciclici. 

A. Metoda Hantseh de sinteză a inelului piridinic 

Esterii B-cetonici și 6-dicetonele se condensează cu aldehide şi amo- 
niac dînd 1,4-dihidropiridine din care prin dehidrogenare (aromatizare) se 
formează derivați substituiţi ai piridinei. 

Din ester aceiilacetic, acetaldehidă și amoniac se obţine ester dihidro- 
colidin-dicarboxilic. Prin.aromatizare, hidroliză şi decarboxilarea acidului 
colidin-dicarboxilic rezultat se formează colidina. 


CH | 
OCH yesan çH 
ROOC—CH, H@—COOR `” ROOC (î CODE ass 
CH —CO OC—CH, m CH œN CH, A 
NH3 ii A 
: CH3 CH3 
ROCS ACOR arcis A L 
ey Nnnn, oo 2 CH SN NCh; 
Colidină 


Utilizind formaldehida în locul acetaldehidei se obține final 2,6-di- 
metilpiridină (2,6-lutidină). 
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p Mecanismul reacției Hantsch implică formarea esterului ßB-amino- 
crotonic dintr-o moleculă de ester -cetonic şi amoniac și formarea unui 
ester a,B-nesaiturat; prin condensarea celei de a doua molecule de ester 
acetilacetie cu aldehida (A. Streibwieser, H. Heathcock, 1976). Etapele 
sintezei pot fi formulate astfel : 


Bi „ CH3CHO l4 
CH;—=c0—c— cook 
„CH3—00—CH3—000R 1 CH—CH, 
ME cH 
3—C—CH;— COOR == CHC = CH— COOR 
a NH3 
CH; 

H 

ROOG: A AA w 
C—i C— c 
c3 ' COOR ROOC: COOR ROOC COOR 
CH3—C aer — el | ERE 
{Ah A) CH FN 6 CH, HÄ ö7 CH, 
F : 9) 
CH; 
RA l ROOC COOR 
ch ngA Ch 
ZN QH 
HoA? 
CH, 
co 
ROOC OR 
Í H- 3 -Ht 
N, 


În altă interpretare se fi întîi is-eti 
: se formează întîi ester bis-eţilidenaceţi i 
care reacționează apoi cu amoniacul : pita a 


` CH. N at 
e aa g T Ca e 
D O Y . i% 
ROOC—CH -. H@—COOR __ ROOC—CH NC—COoR 
`- CHa=Cco OC— CH, CHACO CCM, N g 
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B. Sinteze de derivați ai piridinei din săruri de piriliu 


R R 
[> Ni > 
RN R R NZ R 


Înlocuirea atomului de oxigen din sărurile de piriliu, uşor accesibile, 
cu un atom. de azot, are loc cu ușurință la tratarea, sării respective cu 
amoniac (A. v. Baeyer, 1910). Pe această, cale se obţin, de obicei, derivați 
2,4,6-trisubstituiţi ai piridinei deoarece sărurile de piriliu corespunzătoare 
sînt cele mai uşor accesibile. f 

„Formarea inelului piridinic din sarea de piriliu are ca intermediar 
aciclic o aminocetonă nesaturată (v. $ 31.5.4). 


„Prin tratarea sărurilor de piriliu cu amine primare se formează 
săruri de N-alchil-piridiniu, 


R R R 
Ii = A n , ` 
R ZNR f RINSZIR RAZR 


N 

N 
|, |] 
ROK X 07 


În reacția cu hidroxilamina se formează piridin N-oxizi. 


31.3.4. SURSE NATURALE 


Piridina se găseşte în fracțiunea de ulei uşor (p.f. 80—170) de la 
distilarea, gudroanelor cărbunilor de pămînt, alături de metilpiridine (pico- 
line), dimetilpiridine (lutidine) şi trimetilpiridine (colidine). Acest amestec 
este separat din ulei uşor prin tratare cu acid sulfuric diluat. Din amestecul 
de „baze piridinice* obţinut; prin alcalinizarea soluţiei sulturice, piridina 
şi 2-picolina së separă prin distilare. Celelalte componente se separă mai 
greu, de obicei prin distilări azeotropice în prezenţă de apă sau acid acetic. 
Piridina, este produs comercial. i 
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31.3.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Pividina, este lichidă (p.f. 115°, p.t. —42) ; este solubilă în apă şi în 
dizolvanţi organici. , H 

În spectrul RMN protonii piridinei prezintă următoarele deplasări 
chimice (3, ppm), tipie aromatice: 


De remarcat că protonii piridinei dau semnale la un 5 cu atit mai 
mare cu cât atomii de carbon de care sint legați sint mai sărăciţi în electroni, 
mai pozitivaţi: i i i i i 

Spectrul UV prezintă absorbție maximă la 256 nm (= = 1 860); 
banda, de absorbţie are un umăr la 281 nm. 


31.3.6. REACȚII CARACTERISTICE ALE COMPUŞILOR CU INEI PIRIDINIG 


A. Bazicitate. Săruri de piridiniu 
Z í SS 
| + = uz 
N | N 
i H 


Piridina are caracter bazic şi nueleofil datorită, electronilor neparti-- 
cipanţi de. la azot; neimplicaţi în conjugarea aromatică, Cu acizii minerali 
tari, piridina formează săruri în care ionul de piridiniu este stabilizat prin. 


conjugare. 
a 
Ss FE 
— l — 
AZ N Ñ 
| l l 
H H H 


> an Í wE 
| NIZ f va 
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Substituţia electrofilă, SE, la piridină are loc în poziţia £, cu viteză 
mică, şi numai în condiţii energice. Bromurarea, clorurarea, nitrarea, sulfo- 
narea au loc la temperaturi înalte (între 200 —300°). 
an SOH 


| L 
N 


SM0; 
Q 
N x 


Dezactivarea inelului piridinic în reacţiile de substituție electrofilă, 
se datorează atomului de.azot care micşorează densitatea de electroni din 
nucleu, prin efect —J, şi selectiv în poziţiile a şi y, prin efect de conjugare. 


decit poziţiile « şi y. : 

Reactanții electrofili sint acizi (Brönsted sau Lewis) care reacțio- 
nează cu azotul piridinei formînd ioni de piridiniu cu sarcină pozitivă. 
Opoziția de a accepta o nouă sarcină este. şi eu o cauză a reactivității 
reduse față de electrofili. 


Prin reactivitate şi efecte de orientare, piridina prezintă analogie 
cu nitrobenzenul care orientează în poziţia meta. Intermediarul substituţiei 
electrofile în poziţia 8 a piridinei este mai stabilizat, prin structuri limită 
cu sarcini pozitive la carbon, decît intermediarii unei substituţii în poziția 
« Sau y, în care unele structuri limită conţin sextet; la azot. 


k + H g x n A n r < H 
: pa 
atac g (e ai E “SA Ter E 
e Li 02 x: A+ 
Ñ i N l N 
Z NA 
atac a — — 
xe Ah 
NA | 
E să 
HE 
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Substituenții donori de electroni, de ex. grupele amino, măresc reac- 
tivitatea inelului piridinie şi orientează substituția în orto-para față de aceş- 


tia. De aceea «-aminopiridina, uşor accesibilă (v. mai departe), este utili- 


zată ca materie primă pentru sinteze de derivați B-substituiţi ai piridinei. 


o ON 
fi HNO; Aa HNO, AL HiPd ie 
: FCL 5 ZA 
NNNM, N7 SNHa N7a N 


Pividinoxidul este un alt derivat al piridinei care dă uşor substituţii 
electrofile. Piridinoxidul se prepară prin reacția piridinei cu peracizi ; prin 
reducere blindă (de ex. cu fostiţi) regenerează piridina. 


` RCO,H N 
| NZ TROJP | P2) 


Piridinoxidul are o structură dipolară, dar atomul de oxigen ia 
parte la conjugare contribuind la mărirea densităţii de electroni în nucleu, 
în special în poziţia y. 


iii a | | 
oE 6 
de D :0 


Substituţiia, electroțilă în poziţia y are loc în condiții blinde de reacţie, 
conducînd, după reducere, la piridine substituite, greu accesibile prin 


alte metode. 


NO2 NO, 

O CMNO _ > +P xŠ 

| 42 H50, iz -POC iz 
dF de ` 


C. Substituţia nucleofilă a piridinei 


A + yY (N + 7 
LA TA A le x 


X=H, Y=NH;, R 
x= Hig, Y=0H, CN 
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„ Caracteristică pentru chimia piridinei este uşurinţa cu care se produe 
reacțiile de substituție nucleofilă. Prin aceasta piridina se deosebeşte de 
benzen şi pirol care nu dau astfel.de reacţii. Substituţia nucleofilă are loc 
de preferință în poziția o şi în măsură mai mică în poziția y; nu se produce 
SN in poziția 6. i 

Ă Tendința piridinei de a da SN se datorează densității de electroni 
Micsorate în general și preferențial în poziția « şi y, datorită electro- 
negativității şi conjugării atomului de azot (efecte care se opun substituției 
elecirofile discutate înainte). ; ` 

Substituția nueleofilă a piridinei are loc prin adiție-eliminare (v. 
§ 17.7.3.B), avind. ca intermediar un anion conjugat. i 


_ Pxeterinţa pentru substituţia nueleotilă în poziţia æ și y este expli- 
cată prin stabilizarea mai mare a intermediarilor substituţiei în æ şi y față 
de intermediarul substituţiei în B. În atacul æ și Yy, una din structurile 
limită ale intermediarului conţine sarcină negativă (pereche de electroni) 
la azot, mai electronegativ, care stabilizează, intermeđiarul đe adiţie. 


Z Ni 
atac a a ea 
x X 
N 
> y 
xX y 
atac y | T -——> 
> 
N 
X 
ge 
atac B Y _—— 
Sy i 


În intermediarul substituţiei 6 sarcinile negative sînt; repartizate 
la carbon, mai puțin electronegativ decît azotul. 


a. Reacția Cicibabin. 2-Amino-piridina 


O + o Nanh, —- (NA M Í T 
N: NÊ SNHNe Z 


NÊ SNHa 
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Prin încălzirea piridinei cu amidură de sodiu la 100°, se obţine 
2-uminopiridină sub forma sării de sodiu, care-la tratare cu apă pune amina 
în libertate (A. E. Cicibabin, 1914). : k is 

Reacţia Cicibabin este o substituție nueleofilă -în care reactantul 
este anionul de amidură, HN, puternic nueleofil. Ci 


| s Ñh == A m +o H 
S Z j NZ NH 


NE, SON, 


Intermediarul de adiţie are tendinţă mai mare de a elimina ionul de 
amidură (reversibil) decît ionul de hidrură. Prin eliminarea ionului de 
hidrură rezultă hidrura de sodiu care reacţionează cu 2-aminopiridina, for- 
mind sarea de sodiu a 2-aminopiridinei,  stabilizată prin conjugare, 
şi hidrogen. 


(N a © 


k 


Astfel echilibrul se deplasează spre dreapta prin dispariția hidrurii 
de sodiu din mediul de.reacţie. 

“Piridina reacţionează în mod asemănător cu hidroxidul de potasiu 
dind 2-hidroxipiridina. i i 


ÎS “3 > Ss SS 
e EE 25 NEIL 
NS | Ri Z on AI So 


b. Reacţia piridinei cu compuși organo-metalici 


Sa + D z 
Qm. = [la = 


Fenil-litiul (şi compușii organo-magnezieni) substituie piridina în 
poziția 2. Reacţia este analogă reacției Cicibabin. 
e. Substituţia nucleofilă a halogenului din nucleul piridinic 


Ra on 
<Q DÀ 
Nc Nannon N7 SN 
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Ă Substituţia nucleofilă a « şi y-halogenopiridinei axe loc după meca- 

nismul general de adiţie-eliminare. 
3-Clorpiridina nu dă reacție de substituție nucleofilă, ci se comportă 

ca un compus halogenat aromatic. Prin tratare cu baze foarte tari, piperidin 
litiu, dă un amestec de 3 şi 4-piperidin-piridină în proporţii. egale. 

i Formarea, celor doi produşi de substituție în acest caz are un meca- 
nism diferit. Ea are loc prin eliminare-adiție, avind ca intermediar 3,4-dehi- 
dropiridina, o arină (v. § 17.7.3.A). 


ci + xs C ORED 
I. S LA + A 


SN N? SN 


D. Săruri cuaternare de piridiniu 
Piridina poate fi alchilată la azot cu halogenuri primare, formînd 
ioni de alchilpiridiniu. 


(> + R=X -A 


În această reacție piridina se comportă ca un reactant nueleofil 
care deslocuiește, prin mecanism SN2, ionul de halogenură din compusul 
halogenat, de preferință, o iodură, mai reactivă. 


NZ CH 7 
Sf a, r 


Sărurile cuaternare de piridină dau la. tratare cu Ag,O o bază cua- 
ternară, în echilibru cu o combinaţie hidroxilică în care grupa, OH este 
legată de atomul de carbon din poziţia « a piridinei. Aceste combinaţii, 
numite pseudobaze, suferă ușor deschideri de ciclu; prin oxidare trec în 


N-alchil- -piridone. 
KaFelCNIg ( a 
N70 


N O z= SEI d 

+ ÎI Do 

N N” “on 

R xX R Eees E 
NH į 
OH 
R 
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Numeroase săruri cuaternare de piridiniu sint intermediari reactivi 
în diferite reacţii. Ble acţionează ca agenţi de transfer de grupe electroiile, 
în condiţii de reacţie blinde. i 


(CORC _ / Ni ooch, Agent de acetilare 
aa v. 19.6.E 
ArSOc! 4 NE— so,Ar 


Agent de sulfonilare 
v. 5.3.1.0 şi 21.5.4,C.0 


Li 
7 Na - 
/ N — 7 a Agent de sultonare 
SES A Ă v. 21.4.6.A 


Agent de oxidare 
v.7.64.H 


e) 
PONI 

CrO; 5 4 Aer 
l 9 

4 Neu Br 


Prin reducerea, sărurilor cuaternare se obțin derivați de 1,4-dihidro- 
piridină. 


isa ERI Agent de bromurare 


E. Reacţii ale alchil-piridinelor 

Grupa CH, din poziţia a şi y are comportarea unui metilen activ. 
În cataliză acidă se condensează cu aldehide. De ex. a-picolina prin con- 
densare cu formaldehida dă piridiletanol din care se obține 2-vinilpiridina, 


SS | NS SS 
“| Joo + o — | P — || E 
N DCH, N SCHy CHOH . N7 CH=CH, 


Din “-picolină şi benzaldehidă se obţine, prin condensare crotonică, 
stilbazol. 


Do oa i — Oa (N 


` Stilbazol 
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Condensarea catalizată de acizi are loc în cationul de piridiniu care 
elimină un proton de la grupa CH. Se formează o piridinmetidă cu.caracter 
de enol care se condensează cu compusul carbonilie. 


pa 
| i 
n Eo | a e L K >` QH 
| a IP UL [e ASTE Ca 
NAg SCH, SC—R Sica eR N? iii Ra 
i ` i i 


Grupa metil din poziţia. a formează cărbanioni la tratare cu compuși 
organoliţici. 


$ Ss 
> S + 
| + RL DE — SR „Li + RH 
NZ en, N7 En, iSo, | l 
Stabilitatea carbanionilor se datorează stabilizării anionului prin 


structura limită cu sarcină negativă la azot. Carbanionii astfel formați 
reacționează cu cloruri acide. 


` 57 “a SE 
SS pie :0; PERN í $ :0 
(le = ` p A 
GANEA SNZ CR CR N CH, —C—R 
2 


31.3.7. COMPUŞI PIRIDINICI CU GRUPE FUNCȚIONALE 


a. Hidrozipiridine. a- şi --Hidroxipiridinele, uşor accesibile din 
piridină şi hidroxid de potâsiu (v. § 31.9.6.0.€), prezintă tantomerie cu 
formele cetonice (lactamice). 


=O 


|: 
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Se cunosce derivați substituiţi ai ambelor forme. 

b. Aminopiridine. a- şi y-Aminopiridinele se deosebesc în compor- 
tarea lor de izomerii f. 

a- Şi y-Aminopiridinele nu pot fi diazotate în prezenţa apei deoarece 
sarea de diazoniu,. neizolabilă, se descompune dind produși de reacţie cu 
nucleotilii prezenţi (H,O, CL etc.). 


a] H 
| HC. M X i Er: pe DÒ 
lA | DN 
7 cl N” e 
E H 


p-Aminopiridina se” comport ca aminele aromatice obişnuite. 
c. Acizi piridincarboailici. Se cunosc următorii acizi carboxilici : 


COOH 
Di 23 „C00H N 
-anf ^cooH SNZ NZ 
“Acid picolinic Acid nicotinic Acid izonicotinic 


Dintre aceştia cel mai important este acidul nicotinic, deoarece 
amida sa, vitamina antipelagroasă (factor PP ; Blvehjem, 1937) intră în 
compoziția codehidrazelor I şi II. Acidul nicotinic se obţine sintetic (în 
vederea preparării amidei sale, medicament) prin oxidarea B-picolinei 
şi a nicotinei sau prin decarboxilareu acidului chinolinic, format prin oxi- 
darea chinolinei. i 


ol, „COOH \ 

i] J aL uie D i, fii at se iba 

$ g ea i 

NE NZ NN bu 
„„Nicotină 


Acidul izonicotinie, obținut prin oxidarea *-picolinei, serveşte la 
řabricarea, hidrazidei sale, medicament antitubereulos. 


CH, COOH CONHNH; 


E oi 
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d. Piridoxină. Piridozal. Piridoxina; (vitamina Bg sau adermina) 
se găseşte în natură în tărîţa orzului ; a fost; izolată de Ohdake în 1932. 


CHOH CHOCH, : CHNH, 
o CHCH - 
ro A ehon Noo y ONAA 


HO í 
PES | 3 Aaa 
. L 
H Nn me Ch N 


oxidare 
Piridoxină Sa 
CHO 


T HO ay CHOH 


Piridoxamină 


CH N NÍ 
` Piridoxal 
Piridoxamina şi piridoxalul, sub formă de fosfați, au în organism 
rol de enzime (cotransaminază, codecarboxilază ete.}. E 
e. Dipiridilii. Sînt importanți următorii dipiridili, obținuți prin 
încălzirea piridinei în prezență de catalizatori. 


O CO 


aa af Vă 


ED ea ai Et iyează ca ierbicide. 
Unele săruri: cuaternare ale dipiridililor se utilizează Ca À 


287 cn 4 Sa, | 2CH,0S0, 


Diquat Paraquat 


31.4. BENZOPIRIDINE: CHINOLINĂ, IZOCHINOLINĂ, ACRIDINĂ 
31.4.1. CLASIFICARE. NOMENOLATURĂ 


Compuşii heterociclici monoheteroatomiei eu inel piridinie conden- 
sat cu inele benzenice se numesc: chinolină, izochinolină şi acridină. 


> 4 5 EA 5 9 3 
5 3 & Sa, -6 Sr Ss 
7 pp i N2 7 AA 
N w | 
8 1 , 8 1 i 8 0. 1 
Chinolină ~ - “tzochinolină © 0. :  Acridină 


Metilehinolinele se numesc chinaldină (2-metil “și lepidină, (4-metil). 
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31.4.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Chinolina, termenul reprezentativ al clasei, are structura electro- 
nică asemănătoare cu a piridinei. 


T eao 
sA y S pă SS șI 


Chinolină 


Ss dă 403 Ss 
N: ge Ag: N? 
¥ 


Izochinolină 


Atomul de azot are electronii neparticipanți in orbitalul hibridizat 
sp? şi de aceea, ca și piridina, are caracter bazic slab. 

Inelul benzenic din chinolină este mai reactiv decit; inelul piridinie 
în reacţii de substituție electrofilă sau de oxidare. Substituţia electrofilă 
are loc în poziţiile 5 şi 8. Inelul piridinic dă reacţii de substituție nucleo- 
filă în poziţia 2. 


Va EN 
j A 
Et y7 
7 P 
e E kona 


Izochinolina reacționează cu reactanți nucleofili în poziția 1; reac- 
tiile de substituție clectrofilă decurg greu şi numai în inelul benzenic 
{poziția 5). 

Chinolina şi izochinolina formează săruri cuaternare de chinoliniu 
respectiv de izochinoliniu (v. $ 31.4.6.d). i 


31.4.3., METODE DE SINTEZĂ ÎN SERIA BENZOPIRIDINE 


A. Sinteze ale inelului chinolinie 
a. Sinteza Skraup 


X , A 
QC Cei -40 CC 24 iz: 
DA 
nH, CH2 i SSN 
H 
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Sinteza Skraup (1880) constă în încălzirea anilinei cu glicerină și 
acid sulfuric concentrat în prezenţa unui oxidant slab (nitrobenzen, As20s 
„sau FeCl). În cursul reacției glicârina este transformată în acroleină ; 
aceasta, ia efectiv parte la reacţia cu anilina sub forma unei baze Schiff. 
Produsul primar de ciclizare este dihidrochinolina. Aceasta se dehidroge- 
nează la chinolină sub influența agentului oxidant (de ex. nitrobenzenul, 
care trece în anilină). 

Mecanismul reacției Skraup poate ti reprezentat; astfel : 


CHg=CH-CH20 + H3N— CH; > CH =CH-CH=N— C,H, + H,0 
Bază Schiff 


N -CHANE TA 
pe A T NA N 
i ag H 


Dihidrochinolină 


b. Sinteza Doebner-Miller (1881) este o variantă a sintezei Skraup, 
care duce la derivați substituiţi ai chinolinei. Reacția constă în tratarea 
unui compus carbonilie «,8-nesaturai cu anilină, în prezenţă de un catali- 
zator acid (acid clorhidric cu adaos de clorură de zinc). Astfel, din aldehida; 
crotonică şi anilină se obține chinaldină, ; 


- În locul aldehidei crotonice se poate utiliza acetaldehida care sub 
influența catalizatorului acid trece prin condensare crotonică în aldehida 
erotonică,. ; i 

Sinteza Doebnex-Miller se pretează la utilizarea de amestecuri de 
compuși caxbonilici. Din anilină, benzaldehidă şi acid piruvic se obţine 
acidul 2-fenilchinolin-4-cavboxilic utilizat, ca medicament; împotriva gutei 
sub numele de Atofan. A 


çor 
A OC~ eh, S 
x OCH— CH 


NH, 


Conđdensarea anilinei cu metilvinilcetonă duce la y-lepidină. 


n ; A CH; 
a ie e 
NH CH, NZ 


c. Sinteza. Friedländer a chinolinei constă în condensarea acetal- 
dehidei cu orto-aminobenzaldehidă în prezență de hidroxid de sodiu. 
Reacţia este limitată la aplicaţii restrînse din cauza instabilității amino- 
Dbenzaldehidei. 


B. Sinteze ale inelului izochinolinic 
Izochinolina se obţine prin ciclizarea B-fenil-etilaminelor N-acilate 
(Pictet, 1909; Bischler, Napieralski, 1893). 


a e o aN 
200 S N ° 


190% gg 


„Ñ 
Z 
; | 
R R 
©. Sinteze ale inelului acridinic 
Acridina se obține din difenilamină prin încălzire cu acizi carbo- 


xilici, în prezenţă de clorură de zinc. Există numeroase metode pentru 
sinteze de derivați ai acridinei, 


R 
ZE: i E SS 
QO nm O 
NS N Sg NS NZ 
Acridină (R=H) 


31.4.4. SURSE NATURALE: METODE DE SINTEZĂ 
ALE UNOR TERMENI REPREZENTATIVI t 


Chinolina, se găseşte în fracțiunea de ulei mediu (p.f. 170 —240°) 
de la distilarea gudroanelor cărbunilor de pămînt. În fracțiunea de ulei 
greu (p-f. 240 —270°) se găsesc metilchinoline. Chinolina constituie scheletul 
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de bază al unor alcaloizi între care cei mai importanți sînt chinina și cinco- 
nina. Chinina, chinidina (un izomer steric al chininci) şi cinconina se 
găsesc, sub formă de săruri cu acid chinic, în coaja unor arbori crescînd 
în America de Sud. 


| 
A CHOH 
cron E NE 
CHOS A A AN 
Sg i iz AL 


Chinină Cinconină 


Chinina a fost izolată de Pelletier şi Caventou în 1820 iar structura 
ci a fost stabilită de Koenigs şi Rabe (1880—1910); în 1945 s-a realizat 
sinteza totală a ehininei de R. B. Woodward şi W. v. E. Doering. ` 

Chinina se utilizează ca antimalaric. Numeroase medicamente 
antimalarice sintetice conţin un inel chinolinie (de ex. plasmochina, cloro- 
china) 


CH ȚHICHNIC 49 


| NH 
CH.0 3 NS 
NÝ a NÝ 
Ai 
CH3 —CH ICH), N{C;Hs)> 
Plasmochină Clorochină 


Izochinolina reprezintă, scheletul papaverinei şi morfinei, alcaloizi 
din opiu. Aceştia se izolează din Papaver somniferum care conţine 0,5—1% 
papaverină şi 10% morfină, alături de alţi alcaloizi. Papaverina a fost 
izolată de Merck (1848) și sintetizată de Pictet (1909). 

Papaverina se obţine industrial prin reacția homoverâiila.minei 
cu clorura acidului homoveratric, urmată de ciclizare în prezenţă de POCh. 
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Dihidropapaverina astfel obţinută se dehidrogenează în prezență de På 
şi un acceptor de hidrogen. 


Hea ane 
CHO NH2 CH0 XN pi 
i 


ci 
CH3 CH2 
<N 
OCH; Noch, 
OCH; OCH; 
CH;0 = CH0 x 
CHO N sau HO A~ 
i CH: CH, 
. a SN 
OCH; OCH; 
Papaverină 


Papaverina are acţiune antispastică ; se utilizează în medicină, 
Morfina şi derivatul său metoxilat, codeina, au fost izolate în 1820. 


p< y-er 


HO CH,O , 


OH i OH 


Morfină 


Structura morfinei a fost stabilită de R. Robinson (1925) și con- 
îirmată prin sinteză totală de M. Gates și G. Tschudi (1956). 
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4 
Acridina se găseşte în gudroane în cantitate mică, Există numeroase 
medicamente şi coloranţi cu schelet aeridinic. Atebrina este un medica- 
ment antimalaric. i 


CH — GHICHANICHJ, 
NH 


CAP 


| 
Sg c! 


Atebrină 


e 


31.4.5. PROPRIETĂȚI FIZICE 


. Chinolina (p.f. 238°, p.t. —22°) este un lichid cu miros caracteristic, 
nemiscibil cu apa, solubil în dizolvanţi organici. Izochinolina are p.f. 240° 
şi p.t. +249. Acridina este o substanţă solidă, de culoare galbenă, cu p.t. 
110 (sublimabilă) şi p.f. 345°; este solubilă în dizolvanţi organici. Solu- 
piile de acridină au fluorescenţă albastră, caracteristică întregii clase a 
acridinelor, f 

Spectrul RMN al chinolinei şi izochinolinei prezintă următoarele 
semnale (5, ppm): 


760 8&0 370 77 
743 NYZ 7,57 Nyss 
761 81 749 N 
76 Sn 3, L 

8,05 725 943 


De remarcat că protonii legaţi de atomii de carbon pozitivaţi sint 
puternic. dezecranaţi ; eféctul este mai pronunțat ca la piridină,. 
Spectrele UV prezintă absorbţii maxime la următoarele lungimi 
de undă: 
_ Chinolină: 225 nm (e = 35000), 278 
314: (3 000). ; 
Tzochinolină : 267 (3 700), 308 (2 500), 320 (2 700). 


(3 500), 300 (2600), 


31.1.6. REACȚII ALE COMPUŞILOR BENZOPIRIDINICI 


a. Bazicitatea. Chinolina este o bază mai slabă decit piridina iar 
izochinolina este o bază puțin mai tare (pK, pentru acizii conjugați : 
chinolină 4,8, piridină 5,3, izochinolină 5,4). | 

Acridina este o bază mai slabă decît chinolina. 

b. Substituţia elechiofilă. Ohinolina, izochinolina şi aciidina reac- 
ţionează en reactanți clèctrofili. numai în condiţii energice, la temperaturi 
ridicate (200—300%), dînd produşi de substituție eleetrofilă în inelele ben- 
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zenice. Astfel, prin sùlfonarea chinolinei se formează acidul-ehinolin-8-sul- 
fonic; izochinolina se sulfonează în poziţia 5: . EA cad e 


DE Ny 
| + HS0, A 
AZ N 
S0,H 


c. Substituţia nucleofilă. Substituţia nucleofilă decurge uşor, întoc- 
mai ca la piridină. Chinolina, reacţionează eu nueleofili puternici în pozi- 
tiile 2 și 4, iar izochinolina în poziţia 1. De ex. chinolina reacţionează cu 
amidura de sodiu dînd 2-aminochinolină (reacţie Cicibabin); cu hidroxid 
de potasiu se formează 2-hidroxichinolina. 


PP 
N NH 


A 2. 


NÍ SY 
KOH T 
K E 5: 

N7 OH 


În aceleaşi condiţii, 
i-hidroxi-izochinolina. 


izochinolina formează l-amino- respectiv 


Baa) 


A a 


KOH 


OH 


d. Săruri cuaternare. Chinolina, izochinolina şi acridina reacţio- 
nează cu compuşi halogenați reactivi formînd săruri cuaternare de amoniu. 


— c88 
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la tratare cu oxid umed de argint se „formează, bazele respective, 


nestabile, în echilibru cu pseudobazele lor ; acestea la oxidare cu feri icianură . 


dau compuşi carbonilici. 


Ze Z | ss DA 
na ~ Y Ti X 
NÝ OH x N OH x N< 0 
fară i | 
CH; > CHo | E CH- 
NN AN i zi a 4 
(NE i Sei : 
CH, CH; y Och 
OH OH, - 0. 
(oH : ġo 
N = i ji 
CAO = OG 
a, ; 
A | 
CH,- -CH3 


e. Reacha gr upelor metil. Grupele metil din poziţiile 2 şi 4 ale chino- 
linei și 1 şi 3-ale izochinolinei au o reactivitate deosebită. Astfel, ele se 


condensează cu compuși carbonilici, dînd compuși de condensare aldolică 
sau crotonică, 


" CK,0 í f | 


H 3 
So N cH, — CH oH * 


eS 


şi LA A in, re 


A 
4 cu 


31.4.7. COMPUȘI BENZOPIRIDINICI CU GRUPE FUNCȚIONALE 


a. 2- sau 4-Halogenochinolinele şi 1-halogenovizochinolina, se obţin 
din hidroxi derivații respectivi (v. mai departe) prin tratare cu PCI, sau 
PBrg. În aceşti compuşi, atomul de halogen este reactiv şi poate fi înlocuit; 
cu nueleofili (HO-, NH, etc.). 
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b. 2- sau 4-Hidroxichinolinele şi 1-hidroxiizochinolina prezintă 
tautomerie lactam-lactinică (fenol- cetonă). 


0 
ll 
nan Ka | | 
; D N 
| 
H 
formă iactimică formă lactamică Kinurenă l 


Carbostiri! 


Izocarbostiril 


Cele două forme nu sint izoiabile, dar se cunosc derivați substituiţi 
provenind din ambele forme. . i 

Compuşii cu grupe OH în inelul benzenic au comportare de fenoli. 

S-Hidroxichinolina (oxina) se obține prin topirea alcalină a acidului 
chinolin-8-sulfonic. 


"Oxina formează complecși chelatici stabili cu unele metale tranzi- 
ţionale (Cu, Mg, Zn); în aceşti complecși metalul este legat covalenţ de 
oxigenul fenolic și coordinatiiv de azot. Oxina s „se utilizează ti chimia 
analitică: . 

c. 2- şi 4 _Aminòchinolinele, uşor a accesibile prin’ reseția : Cicibabin 
(v. $ 31.4.6.c0), prezintă o comportare asemănătoare aminopiridinelor: 


Astfel, aceşti aminoderivaţi nu pot fi transformați în săruri de diazoniu 


şi prezintă fenomenul de tautomerie între următoarele structuri : 
ă 


Caz CO T, 


L— 
Z: 
T 
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d. Acizii chinolinearboxilici se obţin prin oxidarea, în anumite 
condiții, a grunelor metil. 


CUOH 
R $ A COOH 
COOH NÍ N7 cooH 


Acid chinaldinic R=H, Acid cinconinic Acid acridinic 


> R=CH;0, Acid chinic 


31.5. -SĂRURI DE PIRILIU ŞI BENZOPIRILIU 


Sistemul fundamental al compuşilor heterociclici monoheteroato- 
mici cu inel de şase atomi avînd drept heterogen oxigenul este cationul 
de piriliu. El rezultă formal din «- sau y-pirani (sisteme nearomatice, cu 
caracter nesaturat) prin eliminarea unui ion de hidrură. 


5 5 62 


a -Piran y-Piran Sare de piriliu 

` Cajtionul de piriliu îndeplinește condiţia aromaticităţii de ciclu cu 
conjugare neîntreruptă cu 4n + 2 electroni w. El are sistemul electronic 
din benzen în care o grupă CH s-a înlocuit cu oxigen. 


31.5.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Numerotarea pozițiilor din ciclu începe de la atomul de oxigen. 
Ca şi alte clase de compusi heterociclici, numirile comune sìnt puternice 
intrate în uz. : 

Cetonele corespunzătoare a- și y-piranului se numesc pirone.! a-Pi- 
rona.se inai numeşte și cumalină,. Acidul 4-piron-2,6-dicarboxilie se numește 
acid chelidonie. A 


. o 
Îl i 
Q PEO 


Acid chelidonic 
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De la benzo-«-piran (a-cromenă) şi benzo-y-piran (y-eromenă) 

derivă sărurile de benzopiriliu. 

> 

+2 

o 


SS 


5 


Benzo-a-piran Benzo-y-piran „Sare de benzopiriliu 


a - Cromenă Y- Cromenă 


Benzo-a-pirona se numește cumarină iar benzo-y- pivona se numește 
cromonă. 


0 “o o 


Benzo-a-pironă Benzo-y-pironă 


Cumarină Cromonă 


Dihidrobenzopiranul se numeşte croman, 2-fenil 'derivatul său se 
numeşte flavan. Sarea de 2-tenilbenzopiniliu se numește sare de. flaviniu. 


SS 
A) AS A 
g 07 OR; SR Cs 


Croman Flavan Sare de flaviniu 
Derivați hidroxilaţi ai sărurilor de flaviniu se numese antociani- 
dine; v. § 31.5.5. 


31.5.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


La formarea sextetulùi aromatic din ionul de piriliu participă patru 
electroni aflați în orbitalii p nehibridizați ai atomilor de carbon sp?. Defi- 
citul de electroni din orbitalul vacant p al celui de al cincilea atom de 
carbon este completat de electronii atomului de oxigen care contribuie 
cu o pereche de electroni ; se creează astfel norul caracteristic de electroni m. 


A 
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Conjugarea din cationul de piriliu micşorează, densitatea de clec- 
roni în poziţiile e și y. . 


S o AO Á A 
Ca urmare, proprietatea caracteristică a săruri» „ie piriliu este 
uşurinţa deosebită cu care reacţionează cu nucleoii! im poziţiile « i y 


formînd produşi de adiţie în care reactantul nucleoli este legat covalent 
de carbon (v. mai departe): aie . „i 
Datorită: sarcinii pozitive sărurile de piriliu nu dau reacţii de substi- 
tuţie cleetrofilă ; 
În pirone există o conjugare între electronii oxigenului din ciclu 
şi ai- oxigenului grupei carbonil. 


A DR 

7 NY i F 
i 7 ia i XE 
Q - i l2 o 


La tratare cu acid mineral y-pirona nu formează o sare de oxoniu 
ci o sare de piriliu. are d e ea te da 

Pentru interpretarea acestei comportări F: Arndt (1924) a propus 
pentru prima dată existența unei repartiţii intermediare a electronilor 
între stările extreme reprezentate prin cele două formule, utilizînd ter- 
menul ide structuri mezomere (intermediare) cu mult înainte de teoria 
rezonanţei. 


31.5.3. METODE DE SINTEZĂ 
A. Sinteze din compuşi 1,5-dicarbonilici 
2 
id CH, ; (5 


RSR 


Săruri de piriliu se obțin la tratarea 1,5-dialdehidelor-și 1,5-diceto- 
nelor cu agenţi deshidratanți, ca de ex. POCI, HS0; (W: Dilthey, 1916). 


B.. Sinteze de săruri de piriliu substituite prin bișagilărea alchenelor! 


(metoda Neniţescu şi, Balaban) 
i 


Hc? NCH, RS ACG 


CH;—COCI CICO— CH; ` 


Prin tratarea alchenelor 1,1:disubstitnite cu cloruri acide, în pre- 
zența clorurii de aluminiu, se formează cloroaluminatul sării de piriliu 
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(C. D. Neniţescu, A. T. Balaban, 1958). Din izobutenă şi clorură de acetil 
së obține cloroùluminatul de'2,4,6-trimetilpiriliu, ` îi 

, Într-o variantă a metodei se condensează alcool butilic terțiar cu 
anhidridă, acctică și acid perelorie ; se obţine perclorat de 2,4;6-trimetil- 
piriliu (Prail, 1961; C.D. Neniţeseu şi A. T. Balaban, '1961). i a 


31.5.4. PROPRIETĂȚI FIZICE ȘI CHIMICE ALE SĂRURILOR 
DE PIRILIU ȘI BENZOPIRILIU 


Sărurile de piriliu sînt substanţe cristalizate, solubile în apă, cu 
excepţia pereloraţilor, picraţilor şi cloroferaţilor, care sint insolubili. 

In spectrul RMN protonii legați de inelul de piriliu apar în domeniul 
aromatic. De remarcat că grupele metil sînt; mai dezecranate de ionul de 
piriliu decit de benzen. 


HC CH, 2,90 


Prin tratarea unti sări.de piriliu cu hidroxid alcalin se formează o 
pseudobază care este în echilibru cu 1,5-dicetona izomeră. 


„_ Îmreaeţia cu amoniacul sau cu aminele primare se formează. derivați 
ai piridinei respectiv săruri de N-alchilpiridiniu (A. v. Bacyer, 1910; v 
$ 31.3.3.B). Metoda servește pentru sinteze de piridine. îi 

Sărurile de benzopiriliu se comportă la fel dînd «- sau y-cromenoli, 


cu caracter de pseudobaze ; prin tratare cu acizi aceste pseudobaze regene- 
rează sarea de benzopiriliu. 


OH 
PS E 
SS ts H i = 
9 Ë 
ka y- Cromenol 
t . i g 
i | 
pe Sa SAri 
Cumañn  - ci Croiignă”” 
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Prin oxidarea a«-cromenolului se obţine, cumarina (benzo-a-pirona) 
iar din y-cromenol, cromona (benzo---pirona). 

Cumarina se găseşte în natură, fiind principiul mirositor din sultină, 
vinariţă ete. Are miros de fin proaspăt cosit; serveşte în parfumerie. 

Cumarina se obţine sintetic prin condensarea erotonică. intrumole- 
culară a derivatiului acetilat al aldehidei salicilice. 


CHO E OCHS 
1 gh ROT a SS HSO, fh 
GOs Tnn a ; ' 
R o Go op COOH 


O altă metodă constă în tratarea tenolului cu acid malic în prezenţă 
de acid sulfuric concentrat. La reacţie ia parte acidul formilacetţic format 
prin eliminarea de acid formie din acidui malic (reacţie caracteristică a 
a-hidroxiacizilor), 


31.5.5. COLORANȚI NATURARI ŞI SUBSTANȚE ÎNRUDITE 


Antociani şi antocianidine.. Derivați hidroxilați ai sării de 7-hi- 
droxi-2-fenilbenzopiriliu (sare de flaviliu) se găsesc în plante sub forma 
liberă numite antocianidine sau sub formă de glicozide (avînd un rest de 
monozaharidă legat de una din grupele OH) numite antociani. Există 
trei tipuri fundamentale de antocianidine care se deosebesc prin numărul 
de grupe OH din restul fenilie. E . 


Deifinidină _ 


Sărurile antocianilor şi antocianidinelor sînt roşii; ele constituie 
coloranții roşii din unele flori şi fructe. În soluție neutră culoarea virează 
prin formarea unei structuri chinoide, purpurii, iar la pH mai alcalin 
(pH 8) culoarea dispare prin formarea unei pseudobaze incolore. În mediu 
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puternic bazie culoarea se închide la albastru ; se formează. sarea formei 
chinoide la una din grupele fenolice. 


Da ta sai 


Virarea culorii în funeţie de pH-ul mediului, determinată de - aceste 
modificări structurale reversibile, tace. ca. acelaşi antocian, cianidina, să 
confere culoare roşie: trandăfiruliii și culoarea, albast: ră albăstriței griului. 

Culoarea galbenă. a florilor se datorează flavonelor. naturale şi 
ilavonolilor aflaţi ca atare sau ca glicozide, De ex. luteolina se găseşte în 
mmuşețel şi gura leului; quercetina este colorantul galben al panselei, al 


trandafirului, al ceaiului ete. 


g si 
i OH OH 
Corr 
O 
Luteolină - © Quercetină 


O clasă de hidroxiderivaţi ai flavanului, catehinele, sint incolore. 
Catehinele se găsesc în natură ca taninuri catehinice, produşi de policon- 
densare care au proprietatea de a tăbăci pielea. 


Catehină 


'Taninuri catehinice se găsese în coaja de stejar, molid, castan, 
mesteacăn și lemnele exotice de catechu și quebracho crescînd în America, 
de Sud. i 


å A O e Ca A peus X 
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31.6. XAN „IONI DE XANTILIU. COLO 

Dibenzo-y-piranul sau xantena este compusul heterociclic de bază al 
coloranților xantenici. Dibenzo-y-pirona sau xantona dă prin reducere 


xamthidrolul, Pseudobaza sărurilor de xantiliu: 


"OH 


e Í SS 
J 
; 0 NS 

Xanthidro! 


j 


Sare de xantiliu 


Xantona se obţine prin ciclizarea acidului salicilic la încălzire cu 


fără agenţi deshidratanţi. Intermediar se formează salicilatul de fenil 
salolul). 


Prin reducerea xantonei se obţine xanthidrol. Tratarea cu acizi 
a xanthidrolului duce la formarea, de săruri de: xantiliu, cu structură mezo- 
meră ; aceste săruri sînt mai nestabile ca, sărurile de piriliu. 
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Fiuoresceina. se obţine prin condensarea. anhidridei ftalice cu resor- 
cină în prezența clorurii de zinc, la 2000. 


'tormă lactoidă 


7 CHCOOH 


formă chinoidă - 


Fluoresceina prezintă o formă lactoidă şi o formă chinoidä neioni- 
zată. sau ionizată (sare disodică,) ; toate tormele sìnt colorate. Fluoresceina 
are o fluorescentă galben-verzuie foarte intenet, care se păstrează la diluții 
foarte mari. 


Întrebări 


e 31.1. Furanul, tiofenul și piroiul aw caracter aromatic. 

a. Arătaţi hibridizarea heteroatomului în cele trei sisteme heterociclice şi modul de 
întrepătrundere cu orbitalii carbonului. 

- b. Scrieți structurile limită ale furanului, tiofenului și pirolului. 

e. Discutaţi caracterul aromatic şi cel nesaturat al celor trei sisteme hetcrociëlice. 
Care are caracter aromatic mai pronunțat ? i 

d. Arătaşi cum influenţează natură substituenților stabilitatea inclului heterociclic? 
Furfurolu? este mai stabil (nai aromatic) decit furanul? 

e. Explicaţi reactivitatea poziţiei 2 în reacţiile de substituție electrofilă. Scrieţi struc- 
“urile limită ale intermediarilor substituţiei în poziţiile 2 și 3 și comparâţi. 

e 31.2. Propuneţi metode pentru sinteza urmălorilor compuși din clasa furanului : 

a. furan, b. 2,5-dimetilfuran, €. 2,5-aifeniluran, d. 2,4-dimetil-3,5-dicarbetoxifuran, e. 2-brom- 
furan, [4 2,5-dinitrofuran, g. acid furoic. E tat À 
e 31.3. Pawe are proprietățile unei aldchide aromatice: 

a. Àrătați, formarea furfuroluiui din pentoze. 

b. Ce'se obține la tratarea furturolului eu ionul cian? i 

‘e. Ce se obţine Ia tratarea cu anhidridă acetică și” K,CO,? sc 

d. Cum se obține alcool furfurilic? dar tetrahidrofurturilic? - i 

e 31.4. Propuneţi: metode ‘pentru sinteza următorilor compuşi : : 

a. ‘pirol, b. 2,5-dimetilpirol, c. 2,5-dimetil-3-carbetoxipirol, d. 2,4,5-trinietilpirol, e. 2,4,5-trimetil- 
3-carbetoxipirol; f. 2-metilpirol, g. N-metilpirol. 

e 31.5. Benzenul provenit-din gudroanele cărbunilor de pămint conţine tiofen. E nu poate îi 
“utilizat directa hidrogenare catalitică (de ce?). Arătaţi cum se pot îndepărta urmele de tiofen. 
din benzen spre a fi utilizabil la hidrogenare? 

e 31.6. Arătaţi: cum. se poate obţine tiofen „sintetic, 

:@ 31.7. Ce se formează la tratarea cu acid sulfuric a turanului, tiofenului, pirolului? dar a: 


Turfurolului şi a acidului furoic? 
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e 31.8. Semicarbazona 5-nilro-furfurolului este un medicament Daeteriostalic (nitrofuran). 
Scrieţi etapele unei sinteze pornind de la furfurol. 

e 31.9. Arătaţi cum se poate obține 2-formilpirol şi 2,i-dimetil-5-forinilpirol. Justiticaţi alc- 
gerea metodei în cele două cazuri. 

e 31.10. Arălaţi ce se obţine Ia tratarea furanului, liofenului și pirolului cu ester diazoacelic. 
Arătaţi ce se obține la tratare cu diclorcarbenă. 

e 31.11. Atomul de hidrogen de la grupa NH din pirol are caracter acid. Arătaţi ce se obţine 
la tratarea pirotului cu iodură de metilmagneziu 
e 31.12. Scrieţi sistemul heterociclic al porfinei. Ce sint hemul, hemina și hemoglobina? 
Care este rolul hemoglobinei în organism? 5 
e 31.13. Scrieți structurile electronice ale indolului și izoindoluiui. Care sint poziţiile reaclive 
pentru substituţii clectrofile lo indol și izoindol? Scrieţi structurile limită ale intermediarilor 
substituţici. 

e 31.14. Arătaţi cum se poale obţine indol din următoarele materii prime : a. anilină, D. fenil- 
bidrazonc, ¢. nitrobensaldehidă, d. orfo-nitrotoluen, 

e 31.15. Arătaţi cum se obțin prin metodele Neniţescu următorii compuși indolici : a. 2-melil- 
indol, b. 5-hidroxiindol, c. 2-metil-5-hidroxiindol, d. acid indolilacetic, e. triptamină, f. heroi 

e 3i. 16. Arătaţi motivele pentru care pirolul reacţionează in subslitujti electrefile în poziţia 2 
iar indolul în poziţia 3. 

e 31.17. Arătaţi produșii de reacţie ai indolului cu următorii compuși : a. dimetilamină + 
T Tormaldehidă, b. dimetilformamidă -- oxiclorură de fosfor, c. clorură de oxalil. 

e 31.18. Arătaţi mai multe variante de obținere a acidului indolilacetic din indol. 

e 31.19. Scrieţi formula indigoului. Propuneţi metode de sinteză din : a. anilină, b. acid antra- 
nilic. Ce se ințelege prin colorant de cadă? 

e 31.20. Arătaţi reprezentarea necanic-cuanti i electronică a piridinei. 

a. Precizaţi natura orbitalului în care se află electronii neparticipanţi. Ce influenţă 
au asupra bazicităţii piridinei? Faceţi o comparaţie cu pirolul și trimetilamina. 

b. Scrieţi produșii reacției piridinci cu HCI, CH1, CH COCCI. 

e 31.21. Prin tratarea sărurilor de piriliu cu amine primare se obțin săruri de piridiniu. 
A.T. Balaban și A. Dinculescu (1979) au observat următoarele deplasări chimice ale grupelor 
metil din două săruri de piridiniu. 

a. N-Metil-2,4,6-trimetilpiridiniu : 5 2,82 ppm pentru metilii 2,6 şi 5 2,58 ppm pentru 
melilul din poziția 4. 

b. N-Fenil-2,4,6-trimetilpiridiniu : d 2,48 ppm pentru metilii 2,6 și Î 2,73 ppm pentru 
metilul din poziţia 4. 

Daţi o explicaţie acestor deplasări chimice. 

e 31.32. Arătaţi de ce la piridină substituţia clectrofilă are loc greu, în poziţia B, iar substi- 
tuţia nucleofilă are loc uşor in poziţia æ. Halogenopiridinele -dau SN mai uşor sau mai greu 
decit piridina ? 

e 31.23. Cum se pot obţine urmălorii compuși: 

a. 2-aminopiridină, b. 2-hidroxipiridină, c. 2-clorpiridină, d. 2-vinilpiridină, e. acid nicotinic, 
f. acid izonicotinic, g. N-metilpiperidină. 

e 31.24. Cum se pot obţine următorii compuși chinolinici : 

a. chinolina, b. 2-metilchinolina, c. acidul 2-fenilchinotiu-4-carboxilic (medicamentul Atofan), 
d. 4-metilchinolină, e. acid chinolin-2-carboxilic, f. izochinolină,.g. 8-hidroxichinolină. 

.@ 31.25. Arătaţi în ce. poziţii reacţionează chinolina An substituţii clectrofile şi ìn. ce poziții 
în substituţii nuclcofile. 

e 31.26. Arătaţi structurile tautomere ale următorilor compuși : 

a. 2-aminopiridină, b. 2-hidroxipiridină, c. 2-aminochinolină, d. 2-hidroxichinolină. 

e 31.27. Grupele metil din poziţiile & și y ale piridinei şi chinolinei se condensează, în cata- 
liză bazică, cu aldehide. Arătaţi mecanismul acestor reacţii şi explicaţi stabilizarea carbanionului 
intermediar. Daţi exemple. 

e 31.28. Chinolina este mai puţin bazică decit piridina şi izochinolina, Explicaţi, 

e 31.29. Nicotina este alcaloidul principal din tutun. Structura nicotinei a fost stabilită prin 
reacţii de degradare oxidativă și prin sinteze. Ea este o a-(B-piridil)-N-metilpirolidină. 

iaaa, Unul din produşii de oxidare este acidul D N-metilpirolidin-2-carboxilic, Arătaţi reac- 
ţiile prin care se realizează oxidarea selectivă a inelului piridinie din moleculă (rezistent, Ia 
oxidare). 

b. O sinteză a nicotinei (A. Pictet, 1904) porneşte de la N-(B-piridil)-pirol. Arătaţi cum 
se poate Shine acest compus pornind de la acid nicoti Arătaţi apoi cum se poate transforma 
în nicotină ştiind că unul din intermediari este B-piridil-a-pirolul rezultat prin izomerizarea ter- 
mică a N- -(B- -piridil)-pirolului. 
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e 31.30. Alcaloidul papaverina are importante utilizări în medicină. Propuneţi o sinteză a 
acestui compus pornind de la 3,4-dimetoxiteniletilamină (homoveratrilamină). Arătaţi cum se 
poale obţine homoveratrilamina din 1,2-dimetoxibenzen (veratrol). 
e 31.31. Scrieţi formulele următorilor compuși : a. «-piran, b. y-piran, c. perclorat de piriliu, 
d. cumalină, e. g-cromenă, f. cromonă, g. cumarină, h. croman, i. flavan, j. sare de flaviniu, 
k. antocianidină. 
e 31.32. Explicaţi caracterul aromatic al sărurilor de piriliu. Arătaţi dacă sărurile de piriliu 
dau sau nu dau reacţii de substituție electrofilă. 
Ce proprietăţi caracteristice au bazele de piriliu?. În ce poziţii reacţionează sărurile 

de piriliu cu reactanți nticleofili? 

e 31.33. Propuneţi sinteze pentru următoarele săruri de piriliu: a. 2,4,6-trimetilpiriliu, 
i 2,4,6-trifenilpiriliu. 
e 31.31. Arătaţi reacţiile pereloratului de 2,4,6-trimetilpiriliu cu următorii reactivi : a. NaOH, 
AgOH, b. NH}, CH, NH}, CH,NHa, ce. H,N—CH,COOR. 
e 31.35. Cum se obţine cumarina? Scrieţi etapele sintezei. şi mecanismul reacțiilor utilizate. 
e 31.36. Antocianidinele sint derivați naturali ai cianidinei. Arătaţi cum variază structura 
stor compuși în funcție de pH-ul mediului. Pentru care din structuri prevedeţi culoare roşie 
şi pentru care prevedeţi culoare albastră? 
e 31.37. Scrieţi o sinteză a fluoresceinei și arătuţi sistemul cromofor din moleculă. ; 
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Numeroşi compuși heteroeielici cu doi sau mai mulţi atomi de azot 
eu inel de cinei sau de șase atomi, monocielici sau cu inele condensate, 
formează scheletul unor produși naturali de importanţă vitală cum sînt 
acizii nucleici, unele coenzime, vitamine ete. De asemenea, compuși hetero- 
cielici poliheteroatomici. sînt medicamente și coloranţi sintetici de valoare 
sau intră în compoziţia unor alcaloizi. 

“În cele ce urmează vor fi tratate, selectiv, numai cîteva clase mai 
importante, ai căror reprezentanţi se bucură de cea mai largă răspindire 
în natură sau formează sistemele de bază ale unor produși industriali. 


32,1. FAZOLI 


32.1.1. CLASIFICARE, NONENCLATURĂ 


Se numesc azoli compușii heterocielici cu caracter aromatic cu 
ciclu de cinci atomi, avînd în ciclu doi sau mai mulţi heteroatomi între 
care unul este un atom de azot. 

Azolii pot fi derivați formal de la sistemele heterocielice fundamen- 
tale, monoheteroatomice, prin înlocuirea unei sau a mai multor grupe CE 
cu azot. Astfel, de la furan derivă oxazoli, de la tiofen tiazoli și de la 
pirol derivă diazoli, tri-, tetra- sau pentazoli. Sînt; redate mai jos cîteva, 


sisteme fundamentale. 
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Numerotarea poziţiilor. din ciclul 'azolilor -se: face începînd de la 
heteroatom, oxigenul avind prioritate asupra sulfului. iar acesta asupra 


azotului. 


32.1.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARÄCTERISTICE A 


Azolii sin formaţi din atomi, de carbon şi heteroatomi hibridizaţi 
'sp?, uniţi între ei prin legături o sp'—sp?; atomii de hidrogen sint legați de 
“carbon sau de azot (în pirazol şi imidazol) prin legături o sp*—s. Orbitalii 
nehibridizaţi p ai atomilor ciclului furnizează cîte un electron și unul din. 
heteroatomi doi electroni pentru a forma sextetul aromatic. 


Perechea de electroni neparticipanţi ai azotului se află într-un 
orbital sp?. 

Structura electronică a imidazolului, luat ca exemplu, poate fi. 
reprezentată prin următoarele structuri limită : > 


Aa Ie tei ea 


I—Zr 


i -NÑ 
eH 


| 
He 
Trebuie remarcat că structurile limită cu sarcini negative la azot: 
sînt favorizate faţă de celelalte, atomul de azot fiind un acceptor-mai bun 
de electroni decit ceilalți atomi ai ciclului, datorită electronegativității 
sale mai:mari decit cea a carbonului. = is 
Caracterul aromatic al azolilor este mai pronunțat decît, al compu- 
şilor heterociclici monoheteroatomici; imidazolul este mai aromatic decît 
pirolul' şi eu cît numărul de atomi de azot din ciclu se măreşte, creşte şi 
stabilizarea aromatică a sistemului (la tetrazol energia de conjugare, sta- 
bilită din căldura de ardere, este de aprox. 50 keal: mol“), 
Imidazolul, pirazolul şi tiazolul au comportare aromatică tipică : 
sînt. rezistenți la. agenţi -oxidanţi. şi dau. reacţii substituţi 
(7. mai departe)... ori er Barat . 
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: Bazicitatea azolilor. Oxazolul, tiazolul. şi: pirazolul sint; baze slabe. 
Acizii lor conjugaţi au pK, între 1,3 și:2,5 (compară; cu piridina și aminele 
alifatice ai căror acizi conjugaţi sînt mult mai slabi, pK, 5,3 respectiv. 10). 

Bazicitatea redusă a azolilor, în comparație cu a piridinei, se dato- 
vează efectului de atracţie a celui de-al doilea heteroatom asupra electro- 
nilor neparticipanţi din orbitalul sp? al azotului. 

Imidazolul face excepţie prin caracterul său puternic bazic; acidul 
id conjugat are prs KE „El se poate, protona, m soluţie apoasă neutră, 


Această proprietate a imidazolului joacă un rol important în pro- 
cesele biochimice, un aminoacid cu inel imidazolic (histidina, v. $ 33.1), 
avînd rolul de transmițător de protoni în reacţii enzimatice (v. $ 33.2.5.b). 

Tmidazolul are ca şi pirolul şi caracter acid. Anionul format prin 
cedarea protonului este stabilizat prin conjugare izovalentă,. 


d = 
pie Sâ i 


Asociaţia moleculară a pirazolului şi imidazolului prin legături 
de hidrogen este o consecinţă « bazicităţii, respectiv a acidității acestor 
diazoli Pirazolul formează, dimeri iar imidazolui formează polimeri liniari. 
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'Paulomeria : diaăoliloi. “în. pirâzol” și imidazol nu “este precizat de 
` care atom de azot este legat atomul de hidrogen. Aceasta face 'ca pozițiile 
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4 sis din imidazol să fie eċhivalente; există un singur 4 (sau 5) metilimi- 


- dazol. De asemenea. există un singur '3 (sau 5) metilpirazol. 


Ru i H 
Ta 
i 


Transformarea tautomeră are loc prin transferul intermolecular 
al unui proton, de la o moleculă la alta, prin. ionizare şi protonare. 


„Ro 


32.1.3. METODE DE SINTEZĂ 
A. Sinteze de 1,2-azoli din compuşi 8-diearbonilici 


Compuşii 1,3- dicarbonilici dau la tratare cu hidroxilamină (un mol) 
o monoximă care se ciclizează, în cataliză acidă, dînd izoxazoli. 


Chy 
CH;—CO—CH. CH;—C—CH 
la 3 — IA Ela a aN 
CH—CO  NHz H; — CO N CHN o7 
HO . $ HO o ic 


Reacția decurge prin următorul mecanism ; 


noa Cil HC—CE—CH CH; 7 
a aa A Ee o 
Hg À Hrga E a a cat 

O OH HO: YOE E: i 
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Prin tratare i ină f 
IA i cu hidrazină se formează i 
ciclizare trece în derivați de pirazol. ° ază o monohidrazonă cure prin 


PO a (Hz —cha CH; 
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| _ Reactia unei 
ide N-tenilpirazol, ` 


tara 00 Cu CH —C—CH; JCH 
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p-dicetone cu fenilhidrazină conduce la un derivat 
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CoH; GH; GH; 


-* Esterii f-eotonici ü : 
4 nici dau la tratare cu hidroxilamină i 
a tratar cinta ~ ; u. hidroxilamină iz 
da tratare cu fenilhidrazină dau- pirazolone. E oxazolone; 
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p an de 1,2-azoli prin. ċicloadiții 1,3-dipolare (3. +2) 
icloadđițiile 1,3-dipolare ʻau mecanism e b i TE 
„componenta 1,3-dipolară, are la un capăt al arata ami î.. 
“(sareină pozitivă), iar la celălalt. capăt 'o pereche. de 'eleotroni. Meet 
negativa). Cel de-al doilea reactant, componenta adinon ani 
p. pila Aseara zii prin grupe fenil sau o cielpalóhend ten 
sionată (R.;Huisgen, 1957). Se cunosc n iții inoata cn 
aplicaţii sintetice, în alte clase de tompa paie tenal polare g 
a. Pirazol din acetilene ṣi diazometan P 
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Prin iratarea acetilenei cu diazometan se obține un produs de eiclo- 
aditie care trece în tautomerul stabil, pirăzolul. | 
” Prin reactia esterului diazoacetie cu esterul. acetilendicarboxilie 
se obțin esteri ai acizilor pirazolcarboxilici. îi 
a. 


Ros a l ROOC: COOR 
0/7 En -—CO0R y : 
E E el o Roc A gA 
| 43 š | 

Roc N >i a CH 

D. Izoxazoli din acetilene și nitriloxizi 

și 
> pi R GH 
c C—CH K 5'5 
i io es SEn i 4 
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Benzonitriloxiđul reacționează (prin cicloadiţie 3 + 2) cu acetilene 
eu formare de izoxazoli (A. Quilico, 1937). . 
Renzonitriloxidul, instabil, se obține prin tratarea eu baze a cloru- 
rilor acizilor hidroxamici (formate din aldoxiine prm clorurare). 
Cc! .. 
CH; —CH=N0H 2 foss CHN 0H 
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C. Sinteze de 1,3-azoli din a-aminocetone acilate 


e ra na 
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CHa—NH 
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Oxazoli, imidazoli și tiazoli substituiţi se obţin prin tratarea a-amino- 
cetonelor acilate sau benzoilate cu.agenți deshidratanţi (oxazoli), acetat 
de amoniu (imidazoli) sau P.S; (tiazoli). Reacţia este o variantă a sintezei 
Paal-Knorr a compușilor heterociclici monoheteroatomici (v. $ 31.1.3.A). 


D. Sinteze specitice pentru anumiţi reprezentanţi 
a. Imidazolul se obţine prin încălzirea glioxalului cu amoniac și 


formaldehidă, ` 
CHO NH N 
| : uen U Y 
CHO CH0 N 
H 


Nh; 


. b. Tiazolul se obține din eloracetaldehidă şi tioformamidă. 


HCO HN N 
l W sE | X 
HCCI R £ ` s 


Tioformamidă 


Prin, tratarea eloracetaldehidei cu tiouree se obţine 2-aminotiazolul, 
utilizat la fabricarea unei sulfamide importante, sulfatiazolul (v. § 21.5.4. o 


HCO HN TN 
P (i 
HCCI sapt NH S 2 
Tiouree - 2-Aminstiazol 


32.1.4. PROPRIETĂȚI FIZICE. REACȚII CHIMICE 


Azolii sînt substanțe lichide; imidazolul și 'pirazolul au punctele 
“de fierbere ridicate, din cauza legăturilor de hidrogen care se stabilesc 
între moleculele acestor azoli (v. § 32.1.2). 


Tabela 32.1 


Constante fizice ale unor azoli 


| p.f., *C | p-ta °C 
Oxazol 70 AR 
Izoxazol A 95 — 
Tiazol 117 — 
Tzotiazol 113 — 
Imidazol 263 90 
Pirazol 188 70 


| 
| 


32. Compuși heterocielici cu caracter aromatic II 405 


Azolii sînt în general solubili în solvenţi organici. Imidazolul şi 
pirazolul sînt însă solubili în apă şi în solvenţi polari. 

Spectrele RMN ale unor azoli reprezentativi prezintă următoarele 
semnale (5, ppm): 


71h 


y Joo 


Spectrele UV ale azolilor sînt comparabile cu spectrele UV ale 
furanului, tiofenului şi pirolului. Ca şi acestea, prezintă o absorbție intensă 
la aprox. 210 nm (tranziţie x -> z*) şi o bandă de intensitate mică la 
aprox. 250 nm (tranziţie n — n*). 

Azolii sînt substanțe cu caracter bazic. Cu acizii tari formează 
săruri (v. § 32.1.2). 

Imidazolul reacționează cu compuși halogenați alchilindu-se la 
azot; N-alchilimidazolii se alchilează la cel de-al doilea atom de azot, 
dind săruri cuaternare. 


- ză a/R a 
Q E se Q — lè 
H R Ro + R 


N-Acilimidazolii, preparați prin res acția acizilor carboxilici cu 
carbonildiimidazol, conțin o legătură reactivă ; sînt buni agenți de acilare 
ai alcoolilor, aminelor ete. (v. § 24.3.Bc). 
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1,2-Azolii au un. caracter. aromatic. Ei dau reacții de substituție 
electrofilă, de ex. se halogenează, se nitreàză şi se sulfonează în poziţia, 4. 
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1,3-Azolii, imidazolul şi pirazolul, dau reacţii de substituție aroma- 
tică în poziţia 4 (5). Dacă poziţiile 4 şi 5 sînt ocupate, substituţia, are loc 
în poziţia 2. 


i ON a ON Pal 
N HNO, ri ? N 
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32.1.5. DERIVAȚI IHDROGENAȚI ȘI OXIGENAȚI AI AZOLILOR q 


Derivăţii hidrogenaţi ai diazolilor, pirazolinele şi imidazolinele, sînt 
“mai puțin importanţi. i i 


Lo. 


2-lmidazolină 2-imidazolină 


s 
r 


A 
N: 


4-Imidazolină 


Hidantoina, 2,4-diceto-tetrahidroimidazolul, se obţine prin conden- 
sarea, clorurii de bromacetil cu uree. Hidantoina conține o grupă CH, 
reactivă, care se condensează cu compuși carboniliei ; această proprietate 
este utilizată în multe sinteze. : 


ear R=GH 
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. Pirazolone. Prin tratarea esterului acetilacetie cu fenilhidrazină, 
se obţine; după cum s-a arătat înainte, 1-fenil-3-metil-5-pirazolonă. Fenil- 
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metilpirazolona prezintă trei forme tatitomere : o foriiă metilenică, o 
formă iminică şi 0 formă fenolică, i i , 


i CHA CH, CHA- 
Hy —CÓ —CH A š A De 
CHy—CÒ —CH, SEN V R 7 Ñ a \ 
HN: COOR Se SON uN 50 
a i al | 
da. CH CH, CH, 
sr 
1-Penil -3-metii -S-pirazolGnă 
formă metilenică ... fenolică r=- iminică 
ȘI i HNO, fi jena 
CHa Jon 2 í CH, a ati a Ca 
NE ză N> Na a 
GA a n OCH; `: . CHi z o. 
Gs ou. CH Ch 7 


Cele trei forme nu sînt izolabile dar există derivați ai celor trei 
forme. Astfel, prin tratarea cu diazometan reacționează forma fenolică,. 
Forma metilenică a fenilmetilpirazolonei are o grupă CH, reactivă, care 
dă reacţii de condensare, de exemplu cu acidul azotos. 

Prin metilare cu iodură de metil reacționează forma, iminică. Grupa 
metil se leagă de azotul iminic dînd 1-fenil-2,3-dimetil--pirazolonă (medi- 
cament analgezic cunoscut sub numele de antipirină). 

Prin nitrozarea antipirinei în poziţia 4, reducerea nitrozoderivatului 
la grupa NH, şi metilare se obține 4-dimetilaminoantipirina, medicament; 
utilizat sub numele de piramidon ; are efect; analgezic şi anţitermic. 


Ch, CHA AO CHA NHG CH NCH} 
= HNO, = [H] me pni 
cu 1 e N] Per CHR i ? 


$ N o n NT. 
-A | : ? a ler 
sHs - Chs Emi CH5 "A GH; 
Antipirină i 


„ Piramidon ` 
_33.1.6,. BENZAZOLI 


Benzotiazolul (p.f. 234°) se obţine prin reacția orlo-aminotiofenotului 
cu acid formic. Cu alţi acizi carboxilici -5e obțin produşi-2-substituiţi. 


S NH Q. ia mc a a sN, 
a ea T a, 
SH A Wy d S 
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` Benzotiazolul este un lichid, asemănător în reacţiile sale eu chinolina.. 


Benzimidazolul (p.t. 170°) se obţine din orto-tenilendiamină și 


acid formic. 
NH, Q N 
Ss 
N 
| 
H 


07 

| 

x 
cu 0 ai 


2-Mercaptobenz- 
| x 2 imidazol 
2-Mercaptobenzimidazolul este un auxiliar preţios utilizat la prelu- 
crarea cauciucului (accelerator de vulcanizare). i 


32.1.7. COMPUȘI NATURALI CU INELE AZOLICE 


i “a. Compuși naturali cu îndl tiazolie. Între compușii naturali cu 
inel tiazolic trebuie menţionată penicilina, un antibiotie, o vitamină (tia- 
mima sau aneurina, vitamina B,) şi o enzimă, cocarboxilaza. . 

„ Penicilina, descoperită de A. Fleming (1929), este primul'antibiotie 
folosit în terapeutică (1943). Ea este produsă de unele mucegaiuri, cum: 
sint, Penicillium notatum şi Penicillium chrisogenum. Penicilina este un 
derivat al tetrahidrotiazolului. ` i > 


HOOC, ` $ 
CH; N NHCO—R 
CH >S ) 
i Penicilină ; 
G, R = CH,CH;— X, R= p-HOGH,CH— 


E, R= CHCH;CH=CHCH= K, R= n-CHs~ 
R, R= QH0CH— 


Antibioticele sînt substanțe produse de organismele vii, care au 
însuşirea de a împiedica, în concentrații foarte mici, creșterea microorga- 
nismelor. Majoritatea antibioticelor sînt produse de microorganisme. 

Penicilina se obține industrial prin creşterea mucegaiurilor pe 
medii nutritive. Prin introducerea de anumite substanțe numite precursori 
în aceste medii se poate influența natura radicalului R ; de ex. în prezentă 
de acid fenilacetic se obține exclusiv Penicilina G, în care R = benzil. 

Vitamina. B, numită şi tiamină sau aneurină, este una din compo- 
nentele complexului vitaminei B. Ea a fost izolată de Jansen (1926). 


m Ñ— ch; Syn 
: N 
HOCH,GHa D HN Aon, 


Vitamina B: 


cu 
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Vitamina B, sau tiamina serveşte în organismul animal ca precursor 
pentru producerea unei cvenzime, cocarboxilaza. Cocarboxilaza este un 
ester al tiaminei cu acid pirofostorie, la grupa de alcool primar 
(K. Loehmann, 1937). 

Cocarboxilaza. este o coenzimă care catalizează transformările 
biochimice ale acidului” piruvic. Ea este asociată cu enzime (proteine) 
specifice pentru diferitele tipuri de reacţii la care participă. 

b. Compuși naturali cu inel imidazolic. Histidina, sau 4 (5)-imida- 
zolil-3-alanina este un aminoacid natural. Produsul de decarboxilare al 
histidinei, histamina se găseşte în ţesuturi animale (mucoasa intestinală 
şi glanda hipofiză). Histamina stimulează muşchii netezi, glandele și are 
efect, dilatant asupra capilarelor. Multe alergii sînt provocate de o 
concentrație mărită de histamină în organism. 


„g HH coo 
+ N 
s B, 
dA 3 LA 
| i 


H 


CH3—CHNH, 


Histidină -Histamină 
O clasă importantă de produşi naturali cu inel imidazolic sînt 
putinele, care vor fi discutate la § 32.3. maa 


32.2. AZINE 


32.2,1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Se numese azine compușii heterociclici cu inel de şase atomi avind 
doi sau mai mulţi heteroatomi între care unul este azotul. K 

Azinele cu doi sau mai mulți atomi de azot se numesc diazine, tria- 
zine, tetrazine etc. Poziția atomilor de azot din azine se notează cu cifre. 
Numeroşi compuşi din această clasă au numiri comune care s-au extins 
asupra întregii grupe. Cele trei diazine monocielice se numesc : piridazina, 


pirimidina și pirazina. 
O 
$ L 
z DN ai 


X N 
1,2-Diazină 13-Diazină . i î,4-Diazină 
Piridazină Pirimidină ` Pirazină 
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„_Diazinele condensate cu inele benzenice se numesc : 


SS A >` 


N. 
A CX i 
i 
N N 
L 
NÍ i NN Z NÝ 
, Cinotină i k Ftalazină i Chinazolină Chinoxalină 


+. De Ia pirimidină derivă compuşi heterocielici eu inele condensate, 
care formează, scheletul a trei clase de produşi naturali de mare impor- 
tanță: purina {imidazolilpirimidina), pteridina (pirazinpirimiđina) - și 
aloxazina. i : ei At ie i 


| cea 
a n N 
X N Sp NZ SH 
Ne i j 
H 0 
Purină AD Pas Pteridină -Aloxazină 


Compuşii heterosielici cu in ase. atomi avind doi heteroatomi 
diferiţi se numesc oxazine (O,N) şi tiazine (SN). Natura celui de-al doilea 
heteroatom, diferit de azot, se exprimă, în denumirea. substanţei, prin 
particula oga pentru oxigen şi tia pentru sulf, care se adaugă la numele 
de azină. Din această clasă sint cunoscuţi mai ales anumiţi dibenzoderi- 
vapi (v. $32.6.1). aia ; 


32.2.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE . 


a. Oxazinele, şi tiazinele pot îndeplini condiţia aromaticitătii sub 
forma de cationi de oxaziniu sau de tiaziniu (v: și cationi de piriliu, g 31.5), 


Cation de oxaziniu Cation de tiaziniu 


Cation ce 1,3-oxaziniu 


Pină, în prezent, este cunoscută numai 1;3-oxazina (3-azapiriliu ; 
R. Schmidt, 1970). 1,4-Oxazina și tiuzina, necunoscute, au dibenzoderi- 
vati eimmoscuţi care vor fi discutaţi în § 32.6.1. is 

b. Diazine. Cele trei diazine izomere, piridazina, pirimidina şi 
pirazina, îndeplinesc condiţiile cerute de starea aromatică. Deoarece 
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pirimidina este sistemul cel mai bine studiat, fiind cu miit cel mai impor- 
tant, el va fi tratat cel dintii. e ra inu Dia at Ad 
Pirimidina (1,3-diazina). Sistemul heteroriclie din pirimidină, este 
compus din patru atomi de, carbon şi doi: atomi de azot Jibridizați sp* 
aniti prin legături o sp?—sp?. Atomii de carbon formează fiecare cite o 
legătură o sp?—s eu un atom de hidrogen. Blectronii aflaţi in orbitalii p 
nehibridizaţi (patru la atomii de carbon şi: cite unul la atomii de azot) 
formează norul eleetronie comun al orbitalilor moleculari extinşi. Atomii 
de azot au fiecare: cîte o pereche de electroni neparticipunţi, în orbitali 
hibridizaţi sp? ; : j a 


Repartiția electronilor în inelul pirimidinie poate fi reprezentată 
prin structuri limită Kekule şi prin structuri limită eu sarcini despărțite. 


- + 
(pia (y 
NZ Ñ i 
Ce as 3 
E, [N PF 
ama | i za emană | |: 
d yZ Aa 


Deplasarea electronilor are loc spre atomul de azot, clecironegativ ; 
în structurile limită dipolare atomii de carbon din poziţiile 2, 4 şi 6 an 
sareini pozitive. Aceasta are consecințe asupra reaetivităţii moleculei. 
Pirimidina are caracter aromatic. Ba este stabilă faţă de agenţi. oxidanţi 
(ca şi piridina); la oxidarea. benzopirimidinei (chinazolinei) se oxidează 
inelul benzenie (comportare analoagă cu cea :a chinolinci). 


i i : 
00) Sh 
== | 
Hooe- ^y 


Piriđazina (1,2-diazina) are structara clectronieă reprezentată prin 
structurile limită : 
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Pirazina arc structură simetrică; este mai puțin studiată. 


S-A 


Bazicitutea diazinelor. Electonii neparticipanţi ai atomilor de 
azot se află în orbitali hibridizați sp?. Bazicitatea, diazinelor este mai mică 
decitsa, piridinei. Acidul conjug vat al pirimidinei are pK, 1,3 iar al piridinei 


are pK, 5,3. Prin fixarea unui proton la un atom de azot rezultă strReturi 
echivalente. 


SS i SS, aiH 
e T aa 
; 4 d A 


Tautomeria hidroziazinelor. Compuşii oxigenaţi ai pirimidinei şi ai 
piridazinei se caracterizează printr-o tautomerie între forma lactamică 
(amidică) şi forma lactimică (enolică). Cele două forme nu sînt izolabile 
dar se evidenţiază prin unele proprietăţi fizice şi chimice. Acești compuși 
pot fi zeprezentați prin ambele formule. 

2,4-Dihidroxipirimidina sau uracilul are următoarele forme : 


UOH OH pei e SER o p 
, i p 
SS SS gi N 
N z= N kme Și $ == | 
| Aon No să Zhou o 
. | a i i E $ 
H H 


2,4,6-Trihidroxipirimidina sau acidul barbituric are trei struc- 
turi tautomere : 


UH g f oH- 

Și Ci Ah 

HO ANo 07 Asi Aa o 
m i ho 


PEA 
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3,6-Dihidroxipiridazina este tautomeră cu hidrazida acidului maleic. 


Ho o < . o 

DN wr" y” 
Isi O = GG 

OH o OH 


32.2.3: METODE DE SINTEZĂ 


a. Sinteze în clasă pirimidinelor. În' clasa pirimidinelor prezintă, 
interes deosebit hidroxi- şi aminopirimidinele. Ele sint -accesibile prin sin- 
teză directă de ciclu. Prin înlocuirea grupelor hidroxil din hidroxipirimidine 
se obţin alți compuşi pirimidinici. 

Acidul barbituric (2,4,6-trihidroxipirimidina) se obţine prin con- 
densarea, ureei cu eșter malonic, în prezenţa etoxidului de sodiu. 


= ji 
COOR N n 
CR, Hal i w N 
x ENNA 
a Po 


Unii derivați 5,5-disubstituiţi ai acidului barbiturice sint medica- 
mente cu acţiune sedativă şi hipnotică, Ri se obţin prin condensarea ureei 
cu ester malonic disubstituit în prealabil cu grupe alchil, cicloalchil ete. 


Cati i H CH M K 
AI Ceh; N 
07 o 7 z0 
k h 
Veronal Luminal. Ciclobarbital 


Uracilul (2,4-dihidroxipirimidina) se obține din uree prin condensare 
cu acid formilacetie (format în mediul de reacție la tratarea acidului malie 
cu acid sulfuric concentrat, prin eliminare de acid formic; v. hidroxiacizi, 
§ 30.1.5.0). i 


ji 
H 
COOR 7 
A N 
CH, HAN Se e | J 
| N © 
CHO „£=o | 
2 H 


Uracil 
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Citosină, (2-hidroxi-4-amino-uracilul) se obţine prin condensarea 
esterului formilacetie sodat cu S-alchil-tiouree. 


OH 
COOR _ 
fr HN Í SN 1.POGI 
CHO C zii 
HAN OSOH N SCH; 


„ Citosină 


Înlocuirea grupei OH cu NE, are loc prin vicii derivatului 
clorurat;; grupa S—R se înlocuiește cu HO prin substituție nucleofilă. 

2; Aminopirimidina, se obţine -prin condensarea guanidinei cu ester 
formilacetic: sodat:sau cu aldehidă propargilică. 


£ OH i pe LC 
i "N RDOCi e nea PN See EEA pietate i = 
"a Ya sp IT E 
HN—? + ÇH; — HN 
N / 
NH CHO $ 


i s Rae Isocitosină - 
NH CH 
4 X PA 
HN—=Ç. + Ç — HN 
X 4 


2- -Aminopiimidnă - 


cH eo Yesos + ad N 
- ; n= 


Clorura acidului acetil- 


sulfanilic 
aa ca 2 


- Su ltadiazină 


. '2-Aiiinopirimidina" se utilizează la” “fobricătea medicămentului 


bacteriostatie, sulfadiazina. 
- Aminometilpirimidinele (intermediari în sinteze de sulfamide) se 
obțin prin condensarea esterului acetilacetic cu guanidină. 


E QH . 
„COOR . j 
qha EN j 7 ziot 4POCl E N 
i : ea: i | Hz Pa i 
CH—c0 © © e PS i CHI gA: 
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., 6- Aminouracilul (intermediar în sinteze de purine,.Y. metoda Traube, 
$ 32. 3) se obţine prin condensarea, ureei cu ester „ciănacetie, 


"Alosanul (tetracetohexahidropirimidina) se obține prin condensârea. 
ureei cu ester mezoxalic, 


= g 
COÒR O | i 
ó Ha SA H 
| za: j 
COOR . Cao Ny o 
HN i 
i 
Aloxen 


Pirimidina. se obține din acid barbituric sau din uracil prin tr: 
cu POCI, și rednecrea. dezivatului clorurat (eu hidrogen sau cu praf de zir 


Ha IPE 


A 
OH CI 


| b. Piridazina (1,2-diazina) se obține din dihidroxipiridazină (hidra- 
zida. maleică) prin următoarele etape : 


o eea 9 Oti ci 

TE D E AA SER i A 
Í A h 25c, f 5y i [N 
di = Sa A 
9: CI 
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c. Pirazina (1,4-diazina) se formează prin autocondensarea, a-amino- 
cetonelor sau a-aminoaldehidelor, în mediu bazic, în prezență de acr sau 


un agent oxidant. 
N 
d X 
RNN œR RINA 


32.2.4. PROPRIETĂŢI FIZICE 

Piridazina este lichidă (p.t. 208) iar celelalte diazine sînt solide 
(pirazina are p.t. 579 şi p.f. 116 iar pirimidina are p.t. 22,5 şi p.f. 124). 
În spectrele RMN protonii acestor diazine au deplasări chimice tipic 


aromatice. 
N as 
SS a,50 
( J 
i N 


HN 
R—co 2 NCH—R 


R—GH OC—R 
SR 


; NH2 


9,7 8,60 


7,68 SN 709 N 
e: | ie 


32.2.5. PROPRIETĂȚI CHIMICE 


Prezența a doi atomi de azot în inelul diazinelor duce la o Inicşo- 
rare generală a densității de electroni din nucleu. Din acest motiv diazinele 
nu dau reacții de substituție electrofilă (caracteristică sistemelor aroma- 
tice); cînd acestea au loc, cle decurg în condiţii deosebit de energice (v. 
și piridina). ' Ă 

Pirimidina dă, în schimb, reacţii de substituție nueleofilă. Cel mai 
uşor reacţionează poziţia 4. Astfel, prin tratarea. pirimidinei cu amidură 
de sodiu (reacţie Cicibabin) se obţine 4-aminopirimidină. 

NH3 


2 


O + pe ati O 
L2 PEER AA 


Derivaţii pirimidinei, substituiți la nucleu cu halogeni, grupe alchil 
sau nitro, au caracter aromatic. În reacţiile lor, ei se comportă asemănător 
cu piridina dind uşor reacţii de substituție nucleofilă. Poziţiile: cele mai 
reactive sînt poziţiile 2,4,6 în care densitatea: de electroni este mai scăzută. 

Derivaţii oxigenaţi ai pirimidinei și aminopirimidinele substituite 
în poziţiile 2, 4 şi 6 (uracilul şi acidul barbituric) sînt mai reactive fată de 
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reactanți electrofili decît pirimidina. Substituţia acestor compuşi are loc 
în poziţia 5, mai puțin sărăcită în electroni. 


e) 
il + | 
too H E-an i 
È d “| N 
07 AS s Yr----7 N zp 
à H 


Astfel, prin nitrarea uracilului se obține 5-nitrouracil. Prin ređu- 
cerea nitrouracilului se obține 5-aminouracil. 


OH OH 
| 


Í Ny HNO; ON ia 
on Ao 


_ Acidul barbituric are caracter aromatic slab. El are comportarea 
unei ureide ciclice a acidului malonie (corespunzind formulei tautomerului 
lactamic). Acidul barbituric reacţionează cu acidul azotos în poziţia 5 
dînd acid izonitrozobarbituric sau acid violuric. 


i i fi 
7H HONg SH HN ZH 
N A N N 
07 Sa To of Nnn So 07 ps z0 
l | | 
H H H 


Acid barbituric Acid violuric Uramil 

Prin reducerea acidului violurie se obține acidul 5-aminobarbiturie 
sau uramilui. Acest compus se utilizează ca intermediar în sinteza, acidului 
uric (v. Purine, $ 32.3). i 

Aloxanul are grupa carbonil din poziția 5 mai reactivă decît cele- 
lalte. Aloxanul formează, la această grupă, un hidrat stabil. Prin reducere 
se obţine acidul 5-hidroxibarbituric sau acidul dialurie. 


i H | 
LAS „H m. 
E. N pa HO N 
07 5 07 „© 
H H 
Aloxan Acid dialuric 


27 — & 86 
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32.3. PURINE 


Nomenclatură. Se cuprind sub numele de purine compuși hetero- 
ciclici poliheteroatomici care conţin un schelet format prin condensarea 
unui inel pirimidinie cu un inel imidazolic. 

Sistemul heterociclic de bază. se numește purină. Numerotarea în 
inelul purinelor începe de la unul din atomii de azot ai inelului pirimidinic. 


a OH OR 
N N 5 NZ IN N a 
CI Al e ele 
N HO SA Ho Sp 
i i i l 
H H W. 
Hipoxantină Xantină Acid uric 


6-Aminopurina se numește adenină iar 2-amino-6-hidroxi-purina 
se numeşte guanină. Adenina şi guanina sînt componente ale acizilor 
nucleici (v. $ 32.4). 


NH, OH 
N N 
CI RIS 
IS N HAN IN N 
É : 
Adenin Guanină aaa 


Derivați metilaţi ai xantinei sînt produși naturali importanţi. 
1,3,7-Trimetilxaniina,, cafeina, se găseşte în boabele de cafea. Teobromina. 
(3,7-dimetilxantina) se găseşte în boabele de cacao. 


- o q 0 fi 
dă i 
I2 l > 
Ay N 97 y N 
CHa , Ch 
- Cafeină Teobromirii 


Structură. Sistemul heterociclic de bază, purina, întruneşte carac- 
terul aromatic al pirimidinei cu cel al imidazolului. 
Derivaţii oxigenaţi prezintă tautomerie lactam-lactimică. 
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Acidul uric poate îi reprezentat prin formulele : 


X E 
formă NZ N A sgi NN formă 
lactimică SS | Son == Re | X=0 lactamică 
Ho SS i oN SN 
| 
H VE: 


Acid uric 


i Metode de siniecă. Hidroxi- și aminopurinele pot fi obținute prin 
sinteze de ciclu pirimidinie pe care se grefează apoi ciclul imidazolic. 

a. Sinteza acidului uric după W. Traube (1900) se realizează prin 
tratarea 5,6-diaminonracilului cu cloroformiat de etil şi ciclizarea mono- 
uretanului format. E 
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5,5-Diaminouracilul se obţine prin reducerea 5-nitrozo-6-amino- 
uracilului ; acesta se obține prin nitrozarea 6-aminouracilului, uşor acce- 
sibil prin condensarea ureei cu acid cianacetie (v. $ 32.2.3.f). i 

b. Xantina se obține prin condensarea 5,6-diaminouracilului” cu 


acid formic. 


Xantină 
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c. Adenina se obţine din 2-mereapt0-4,5,6-triaminouracil şi acid 
formic. Compusul triaminopirimidinic se obţine prin condensarea, ioureei 
cu dinitrilul acidului malonie urmată de nitrozarea; și reducerea mercapto- 
diaminopirimidinei formate intermediar. 


NH NH2 
N=C H= 
MHz Sch, O | Ha ] HNO; 
= S 
S NE ÆN To SNH KS N NH3 
2 < 
, H 
N NH3. NH? 
£ NH Ni Q : 
TO N | 2 aucon NZ ) 2 Sa Laa 
ER HCOOH g A 
. x 
HS ON SH, HSS SNH, N SNH, HO 
E NH2 


| 
H 
Adenină 


d. Sinteza acidului urie din acid barbituric are ca intermediar 
acidul aminobarbituric (uramilul) descris înainte. Formarea inelului imida- 
zolic are loc prin tratarea cu acid izocianic şi ciclizarea acidului pseudouric 
în prezenţă de acid clorhidric sau acid oxalic (A. v. Baeyer, 1863; 
E. Fischer, 1895). 


Î Î j 
H E H= NOH PN NH. 
pi A N C a 
07 So ir ro di 
o S i H iu 
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e. Sinteze de purine din 2,6,8-triclorpurină. Prin tratarea acidului 
uric cu POCI, se obţine 2,6,8-triclorpurina. Atomii de halogen din triclor- 
purină pot fi înlocuiți cu grupări nueleofile (comportare caracteristică, 
sistemelor pirimidinice). Cei trei atomi de halogen au reactivităţi diferite 
în funcţie de poziţia pe care o ocupă în moleculă. Poziţia, 6 este cea mai 
reactivă, urmează apoi poziţia 2, iar poziţia cea mai puţin reactivă este 
poziţia 8. 
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'“Adenină 
Aminopurinele dau la tratare cu acid azotos mdroxipurine. 
Prin reducerea irielorpurinei se obţine reprezentantul de bază al 


422 32. Compuși heterociclici cu caracter aromatic II 
clasei, purina (E. Fischer, 1899). 
Cl 
N 
NZ N NZ 
a — SI 
Cr SON NON 
za 2] ; E | 
H H 


E Purină 


Surse naturale. Purina se găseşte în natură sub forma unei glicozide, 
nebularina (3-D-ribofuranozida-9-purinei) în ciuperca Agaricus nebularis. 

Acidul uric, 2,6,8-trihidrosiporina (sau tautomerul lactamic) se 
găseşte în cantităţi mici în sînge, de unde trece în urină. Acidul uric a fost 
izolat de Scheele (1776) din pietrele din vezica urinară, 

Adehina şi guanina sînt componente ale acizilor nucleici (v. $ 32.4). 
Toate animălele sintetizează adenină şi guanină. Aceste purine se degra- 
dează enzimatice şi se elimină sub formă de acid urie. Păsările exeretă 
amoniacul provenit; prin degradarea proteinelor (aminoacizilor) sub formă 
de acid uric, mamiferele elimină acest amoniac Sub formă de uree (v. $ 


28.1.8); peştii elimină azotul provenit prin degradarca proteinelor sub 
tormă de amoniac. 


32.4. NUCLEOSIDE ȘI NUCLEOTIDE. ACIZI NUCLEICI 


t 
Acizii nucleici sînt combinații macromoleculare care se găsesc în 
toate celulele vii. Ei au un rol esenţial în sinteza proteinelor şi prin pro- 
prietatea lor specifică de a se duplica sînt trgnsmifätori ai caractere- 
lor ereditare. 


Unitățile structurale (monomerii) care compun macromoleculele 
acizilor nucleici se numesc nucleotide, Nucleotidele se compun dintr-o 
bază purinică sau pirimidinică, o monozaharidă,; cu cinci atomi (pentoză) 
şi un rest de acid fosforic, esterificat cu undi din hidroxilii pentozei. 

Prin eliminarea restului de acid fosforic din nucleotide se obțin 
nucleoside tormate din baza purinică sau pirimidinieă şi pentoză. Se dis- 
ting două tipuri de nucleoside care diferă prin natura Dentozel; Aceasta 
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Nueleosidele care conţin riboză se numesc ribonucleoside şi cele care 
conţin desoxiriboză se numesc desoziribonucleoside. Esterii lor fostoriei la 
hidroxilul din poziţia 3 a restului de pentoză se numesc ribonucleotide 
respectiv desoxiribonueleotide. 

Ribonueleotidele formează unitatea structurală a acizilor nucleici 
din plasma celulelor, numiţi acizi ribonucleici (ARN), iar desoxiribonueleo- 
tidele formează unităţile structurale din acizii nucleici din nucleele celu- 
lelor, numiţi acizi desoxiribonucleici (ADN). 

Bazele purinice din ADN și ARN sînt comune : adenina (A) și gua- 
nina (G). Bazele pirimidinice sînt însă diferite. În ADN se găsesc citosina, 
(C) şi timina (T) ; în ARN se găseşte citosină (C) dar în locul timinei apare 
uracil (U). 

Ribonucleotidele corespunzind. bazelor purinice din ARN se numesc 
acid adenilic și acid guanilic. Nucleosidele corespunzătoare se numesc 
adenosină şi guanosină. (v. formulele p. 423). 

Ribonucleotidele bazelor pirimidinice din ARN se numesc acid citi- 
dilic şi acid uriđilic; nucleosidele corespunzătoare se numesc citidină şi 
uridină,. 
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Nucleotidele şi nueleosidele din ADN (care au la bază 2-desoxiri- 
boza) îşi formează numele prin adăugarea, particulei desoxi la numele 
nucleotidei sau al nucleosidei respective. Astfel ele se numesc acid 2-desoxi- 
adenilie, 2-desoxiadenosină etc. 
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În macromoleculele acizilor nucleici moleculele de nucleotide sînt 
unite între ele prin restul de acid fosforic din poziţia 3 a unei molecule cu 
grupa hidroxil primar, din poziţia 5, a celeilalte molecule. Caracteristic este 
faptul că unităţile de nucleotide componente se succed într-o ordine strictă.. 
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Macromoleculele de acizi nucleici conţin,: după proveniență, de la 
cîteva, mii la citeva milioane de resturi de mononucleotide. 

Structura catenei macromoleculelor de acizi nucleici (structura 
secundară) a fost clarificată în urma studiilor cu raze; X (Watson, Crick, 
1953; Wilkins, 1957). pni 

Macromoleculele đe ADN sînt formate din două catene răsucite în 
spirală (elice dublă). Bazele purinice şi pirimidinice se află în: interiorul 
elicei iar resturile de pehtoză și de fosfat în exteriorul ei. Între resturile 
de purine sau de.pirimidine există legături de hidrogen care contribuie la 
menţinerea ordonâtă ă'seerențelor din elicea, diblas y ție. 32.1). Se stabileşte 
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că 10 perechi de nucleotide dau naștere la un i i 
A l ş pas complet al spiralei (d 
aprox. 34 Å). Distanţele între două spirale sînt de aoa 20 A lit. 


Fig. 32.1. — Elicea dublă a macromoleculelor de ADN. 


Legăturile de hidrogen sînt posibi ii ită ină 
f „Degătur posibile numai între o anumită purină 
şi o pirimidină, Sînt compatibile de a forma legături de hidr i 

cu timina sau citosina cu guanina. g e 


il | 


Pentoză 
Adenină —Timină 
a Guanină — Citosină 
"FIGC 


Drept consecință, în orice catenă în care apare adenina, opusă ei va 
îi timina, Acitosina, va fi opusă guaninei. Cele două catene ale spiralei duble 
vor avea deci următoarele secvenţe : 


Zahar— Asme 

l l 
Fosfat Fosfat 

| ` j 
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J l 
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l l 
Zahar— C. — Zahar 

l i 
Fosfat Fosfat 


O proprietate caracteristică a elicelor duble ADN este capacitatea 
lor de a se duplica dînd naștere la două elice duble identice (J. D. Watson) 
F. H. C. Crick, 1933) (fig. 32.2). 
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D—T  A—D a A—D 
F F i F 
D—C  6—D de G—D 
F F | E 
A T—D sia T—D + 
Eo ! l 
D—G  C—D iza c—D 
f 
DA - Ap 


D = desoxiriboză 
F = fosfat 
Fig. 32.2. — Modul de duplicare schematizat al catenelor ADN. 


Despre rolul acizilor nucleici în sinteza proteinelor și în transmisia, 
caracterelor ereditare v. $ 33.2.6. i 
Macromoleculele de ARN sînt formate din spirale unice. 


32.5. NUCLEOTIDE CU ROL DE COENZIME 


În organismul animal și vegetal există substanțe, produse de celulele 
vii, numite enzime, care catalizează, transformările biochimice. Enzimele 
catalizează numai reacţii termodinamic posibile pe care le realizează în 
condiţii blinde și cu rapiditate uimitoare. Ca, orice catalizator, enzimele iau 
parte la reacţie şi după ce şi-au îndeplinit misiunea, se regenerează în forma 
iniţială. 
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Reacţiile catalizate de enzime se numesc reacții enzimatice. Acestea, 
se petrec, de obicei, într-un complex labil, format reversibil între enzimă 
şi substanță (numită substrat). Acesta reacţionează ireversibil cu un reac- 
tant dînd produșii de reacţie şi regenerind enzima. 


Enzimă + Substrat 2 Enzimă — Substrat —> Enzimă + Produşi 


Enzimele se denumesc după operaţia pe care o produc, de ex. hidro- 
laze, esteraze, transteraze, fosforilaze. Unele enzime pot efectua aceeaşi 
operaţie pe mai multe substraturi diferite. În majoritatea cazurilor însă 
enzimele prezintă o specificitate foarte avansată față de substrat şi operaţie, 
de aceea de multe ori enzima, se compară cu o cheie specifică pentru o anu- 
mită broască (enzima maltaza din bobul de orz încolţit hidrolizează numai 
legăturile din maltoză şi este inëticagë pentru legături similare din alte 
zaharuri; v. § 34.3). 

Există un număr foarte mare de enzime. Din punct de vedere struc- 
tural ele se împart în enzime proteinice (formate dintr-o proteină) şi enzime 
formate dintr-o proteină şi o altă substanță, numită coenzimă. Coenzima 
poate cataliza reacțiile unui mare număr de substraturi dar proteina cu 
care este asociată diferă de la un substrat la altul. Proteina asigură specifici- 
tatea enzimei iar coenzima îndeplineşte reacţia chimică. 

Derivați ai acidului adenosin-ă-fosforie. Spre deosebire de acidul 
adenosin-3-fosforie care intră în compoziția acizilor nucleici, acidul adeno- 
sin-5-fosforic (acidul adenilic din muşchi, numit astfel deoarece a fost izolat 
prima oară din extractul de mușchi; G. Embden, 1927) stă la baza struc- 
turii a mai multor coenzime esenţiale pentru toate procesele biochimice 
din organismele vii. 
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Acizii adenosindifostorie (ADP) şi adenosintrifosforie (ATP) se 
găsesc în toate celulele vii. 3 

Acidul ađenosintrifosforic este o cotostorilază. El transferă substra- 
tului un rest de fosfat, trecînd în acid adenoșinditostoric. Odată cu trans- 
ferul restului fosfat se transferă şi energia înmagazinată în legătura bogată 
în energie a ultimului rest fosfat din acidul adenosintrifosforie. În acest fel 
în substratul fosforilat se creează o legătură bogată în energie între substrat 
și restul fosfat ; această legătură devine capabilă să dea reacții endergonice 
(consumatoare de energie). Un exemplu a fost discutat în cadrul biosintezei 
acizilor, altele vor fi expuse în cadrul transformărilor biochimice ale bidra- 
ilor de carbon. ' 

Acidul adenosintrifostorie este furnizor şi de energie mecanică în 
mușchi. În timpul contractiei muşchiuiare se desface în acid adenosindi- 
fosforic și fosfat anorganic, proces catalizat chiar de una din proteinele 
mușchiului (miosina). În perioada de repaus a mușchiului, acidul adeno- 
sintritosforic se resintetizează din ADP şi fosfat anorganic, folosind energia: 
furnizată de degradarea, biochimică a hidraţilor de carbon (v. $ 34.2.5). 
Acidul ATP se resintetizează în mușchi din ADP și pe socoteala unui rest 
de fosfat cedat de acidul ereatintostorie, un aminoacid fosforilat eu legă- 
tură bogată în energie (v. $ 33.1.7). g 

Codehidraza I sau nicotinamid-adenin-dinuelcotida (simbol NAD+ 
şi codehidraza TI (care diferă de codehidraza I prin existența în moleculă ) 
unui al treilea rest fosfat, legat de hidroxilul din poziţia 2’ a restului de 
adenosină). sint coenzime de transfer de hidrogen. NAD+ conţine un rest 
de vitamină, amida acidului nicotinic, 
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NAD” (sau codehidraza) acceptă hidrogenul cedat de substrat tre- 
cînd în hidrocodehidrază, (NADH). Ca, și alte coenzime, și codehidrazele 
acţionează asociate cu anumite proteine specifice substratului. Pransferut 
de hidrogen de Ia un substrat AH, la NAD* are loc sub formă de ion de 
hidrură care este acceptat de inelul piridinic în poziţia 4; protonul din sub- 
stratul AH, trece in soluţie, formînd ion de hidroniu. În procesul de hidro- 
genare și simultan. de regenerare a: codehidrazei, aceasta cedează ionul de 
hidrură aceeptorului care, la rîndul său, ia rapid un proton din soluție. 

H H 


a CONH, CONH, 
O e SA ee ul +a pat 
NZ NT 


că : y 
4 


32. Compuși heterocielici cu caracter aromatic II 431 


Coenzima A (CoA—SH), coenzima acetilării, conţine legată de restul 
adenosinie molecula, panteteinei, amida acidului pantotenie (o vitamină:a 
creșterii) cu B-mercaptoetilamina, i : 4 
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Despre unele reacţii ale coenzimei A, v. § 29.4, 34.2.5 și 35.5. | 
Flavin-adenin-dinucleotida (FAD) are restul de acid adenosin-5-di- 
fosforic legat de riboflavină (vitamina Bz). PAD este o coenzimă transmiţă- 
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toare de hidrogen, acceptind hidrogenul la restul izoaloxazinie din ribo- 
îlavină (trecînd în FADH,). 
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32.6. AZINE CONDENSATE CU INELE BENZENICE, COLORANȚI 


32.6.1. FENOXAZINA. FENOTIAZINA. FENAZINA 


Cele trei sisteme fundamentale dibenzo-t,4-azinice, fenoxazina, 
fenotiazina și fenazina, sînt combinaţiile de bază ale coloranților azinici 
şi a mai multor produşi naturali. 


H EPak 
H a> | i 
so a so N 4 
Fenoxazină Fenotiazină Fenazină 


Fenoxazina, şi fenotiazina formează, prin oxidare în mediu acid, 
săruri de fenoxaziniu şi, respectiv, de fenotiaziniu, cu cop jugare aromatică, 
Fenazina formează direct săruri de fenaziniu. Toate aceste săruri sint colo- 
rate portocaliu sau roșu (ca şi sărurile de piriliu). 


999 ideolidee 
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lon fenoxaziniu Ion tenaziniu 


Ton fenotiaziniu 


În sărurile de aziniu electronii sînt astfel rep artizaţi prin conjugare 
încît densitatea, de electroni minimă apare în poziţiile para față de atomul 
de azot (poziţiile 3 şi 7). 


OLAD = CD = OI. 


„X=0, S, N=; 
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Drept consecinţă, a acestei structuri electronice, la tratarea sărurilor 
de fenoxaziniu, fenotiaziniu sau de fenaziniu cu baze, are loc atacul nucleofil 
în aceste poziții cu formarea de pseudobaze, care se oxidează la sistemele 
chinonice respective. 


Din clorura de fenoxaziniu se obţine fenoxazonă, galbenă. 


Ka NQ T 


Fenoxazonă 
Din clorură de N-feniltenaziniu şi amoniac se obţine (după oxidarea 
intermediarului, la aer) aposafranină, o substanţă colorată, 
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` 32.6.2. COLORANȚI AZINICI 


Compuşii 3,7-disubstituiţi ai i cationilor de oxaziniu, tiaziniu şi fen- 
aziniu, cu grupe bazice NH,, NHR, NR., numite grupe auxocrome, for- 
mează clasa coloranților azinici. 

a. Structură. Coloranţii azinici conţin un sistem electronic conjugat 
extins în care sînt implicate grupele auxocrome. Inelele benzenice capătă 
astfel structuri electronice para-chinoide în care sistemul conjugat este 


responsabil de închiderea culorii (v. $ 32.8). 
TORPA > 
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Prin, reducerea unui colorant azinic. (inversul reacției de formare 
se obține un dikidroderivat incolor, sub formă de sare. Deşi grupele NE., 
sînt conjugate cu inelul benzenic (ca în anilină) prezența atomului de hidre - 
gen la azotul central întrerupe conjugarea extinsă şi culoarea dispare. 
Astfel de compuşi de reducere, incolori, ai unui colorant, se numese leucu- 
derivați (leuco = alb). Baza corespunzătoare sării leucoderivatului este şi 
ea incoloră (leucobază). 
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Leucoderivat "Leucoderivat 


! tation colorat 
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Din clasa coloranților azinici fac parte primii coloranți sintetici eunos- 
cuţi. Astfel, manveina, un derivat al fenosatraninei, este primul colorant 
sintetice, obţinut de W. Perkin (1856) prin oxidarea anilinei. Albastrul 
metilen (colorant; tiazinie) este primul colorant sintetic obținut industrial 
(H. Caro, 1871). 

b. Metode de sinteză. Reprezentanţi mai importanţi. fi sintezele 
coloranților azinici se disting două etape : formarea unui colorant din clasa 

` indaminelor (derivâţi ai N-tenil-para-chinondiiminei) şi: ciclizarea, acestuia, 
prin. adiţia intramoleculază a unei grupări OH (coloranţi oxazinici), SH 
(coloranţi tiazinici) sau NH (coloranţi fenazinici sau fenosatraninici). 

Indaminele se formează prin oxidarea unui amestec de para-fenil- 
endiamină cu o amină aromatică. Prin oxidarea para-tenilendiaminei în 
prezenţă de anilină, la rece, cu FeCl, sau bicromat de potasiu în mediu 
acid, se obţine cea mai simplă indamină, albastrul fenilen. Reacția constă 
în. adiția 1,6 a anilinei la chinondiimina formată, prin oxidarea para-fenil- 
endiaahinei, : eat a Eoo za mai 


Indamină 


m * Albastru fenilen 
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Cu exces de anilină și în condiţii ceva mai energice, albastrul tenileu 
adiţionează o moleculă de anilină (adiţie 1,4) dînd un derivat al para-fenil- 
endiaminei substituite care, în mediu oxidant, trece în produsul chinonimi- 
nic; acesta se ciclizează (adiţie 1,4) și se oxidează, Se formează cel mai sim- 
piu colorant fenazinic (safraninic), derivati al cationului de fenilfenaziniu, 
fenosafranina. 


AO T: si pe Ta O Ha 


dn, dai, i 
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Chs GPs GH; 


Fenosairanină 


Un color nt tiazinie clasic, albastrul metilen, se obține pornind de 
la para- nitrozodimetilanilină sau produsul de reducere al acestui compus, 
N-dimetil-p ara-fenilendiamina (amina lui Wurster), prin condensare, în 
mediu oxid ant şi acid, cu dimetilanilină şi hidrogen sulfurat. În prima etapă 
se formează un derivat tetrametilat (la azot) al albastrului fenilen numit 
verdele dimetilfenilen sau verdele lui Bindschedler. 
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(CHIN RH, 2E CHANE >H + Gicu, — 
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HOO i O e 
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Verdele lui Bindschedler 


Verdele lui Bindschedler reacţionează, en hidrogenul sulfurat (adi- 
ţie 1,4) şi produsul oxidat se ciclizează (adiţie 1,4) și se oxidează, la, colo- 
rantul tiazinic. 
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E Albastru metilen 

Albastrul metilen vopsește lîna și bumbacul tratat în prealabil cu 
tanin; servește în bacteriologie pentru colorarea anumitor ţesuturi vii 
(germeni patogeni, gonococi, bacilul holerei, bacilul tuberculozei ; 
B. Koch, 1882). - 

Negrul de anilină, un colorant care se formează direct pe fibra de 
bumbac (colorant de developare) se obține prin oxidarea cu bicromat a 
anilinei, în mediu acid, în prezență de sulfat de cupru. Colorantul se for- 
mează prin condensarea a mai multe resturi de indamine şi ciclizarea unora 
din ele la sisteme fenazinice. 
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Negru de anilină 
32.6.3. COLORANȚI INDANTRENICUI ȘI ALȚI COLORANȚI ANTRACHINONICI 


De la antrachinonă derivă mai multe tipuri de coloranți, care 
diferă prin structură şi tehnica de aplicare pe fibră. 

Coloranţii cunoscuţi sub numele de coloranţi indantrenici conţin 
un inel dihidrotenazinie. i - 
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Un reprezentant; clasic este albastrul de indantren, obţinut prin 
topirea 2-amino-antrachinonei cu hidroxid de potasiu, la 250%. 
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Aibastru indantren 


Albastrul indantren şi coloranţii indantrenici sînt coloranți de 
cadă (ca şi indigoul). Soluţiile produșilor de reducere alcalină ale coloran- 
ţilor antrachinonici de cadă sînt de culoare mai închisă decit ale coloran- 
ților (insolubili în apă) din care provin. f ii | 

Flavantrenul (galben indantren G) se obţine prin încălzirea 2-ami- 
no-antrachinonei la 300—350. | 


Flavantren, 


În afară de coloranţii antrachinonici de cadă de tip indantrenic şi 
flavantrenic, de la antrachinonă derivă coloranţi hidroziantrachinonici, 
reprezentantul clasic fiind alizarina (colorant de mordant), şi derivați 
înrudiţi avînd grupe hidroxiaminoetanolice (care colorează fibrele artifi- 
ciale). În aceşti coloranţi din urmă restul hidroxiantrachinonie determină, 
culoarea iar restul aminoetanolie asigură solubilitatea în apă şi fixarea 
pe fibra sintetică. 


OH oH 0 NHCH,CH,O0H 
Il 


OH 0 — NHCH,CH,0H 


`- Atizerină i Verde —albastru Celiton B 
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i Coloranţii de tip antronie sînt derivați ai benzantronei, formată. 
prin condensarea antronei cu acroleină (glicerină și acid sulfuric). 
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Benzantronă 


Dibenzantrona, (violantrona) este un colorant albastru, format; 
prin topirea benzantronei cu hidroxid de potasiu şi acetat de sodiu. 


SN [NE 
0O OD 
Benzantronä ` Dibenzanironă 


32.7. COLORANȚI CHINOMETANICI 


Coloranţii cunoscuți sub numele de coloranți trifenilmetanici bazică 
sînt înrudiți din punct de vedere al sistemului cromofor conjugat cu inda- 
minele şi coloranţii aziniei. Bi sint derivați ai difenil-meţilenchinoniminei 
avind în poziţiile pura faţă de atomul de carbon central, grupe auxocrome 
bazice, NH} NHR sau NR». 

Chinoniminele (baze libere) sint incolore (fuesonimina) ; ele for- 
mează săruri colorate puţin intens (clorhidratul de fucsonimoniu, roșu. 
portocaliu, puţin intens). Monoaminoderivaţul (violetul: lui Doebner) 
este intens colorat: ia diaminoderivatul  (pararozanilina) are: culoare 
intensă roșie-violetă dar puţin mai deschisă decît a violetului lui Doebner. 


OO Oe O Op Ori 


Fucsonimoniu Violetul lui Doebner Pararozanilină 


:NHa 


Coloranţii trifenihmetanici sînt deci intens colorați și au proprietăţi 
colorante sub forma de săruri (cationi). Prin reducerea sărurilor rezultă, 
leucoderivaţii, incolori. Sărurile colorante dau la tratare cu hidroxizi 
alcalini baze incolore numite earbinolice. În bazele carbinolice grupa 
hidroxil este legată de atomul de carbon central. Bazele carbinolice se 
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„comportă, ca nişte pseudobaze. La tratare cu acizii minerali ele trec în 
sărurile colorante care conțin aci colorat. 


na (Ye a, ÑH 
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Cation colorat 


NHa -o Ne 
Leucoderivat : ; Bază carbinolică 
(incolor) `i incoloră] 


Culoarea cajionilor colorați (şi eoloranți) ai. coloranților trifenil- 
netanici, se datorează „existenței sistemului conjugat extins, determinat 
de participarea la conjugare a grupelor auxocrome (una, ca, bază liberă, 
“dionoare de electroni, şi cealaltă.sub formă de cation, acceptor. de electroni), 
-care intensifică pe de o parte conjugarea (delocalizarea, electronilor) 
3i pe de altă parte stabilizează, sistemul. 

Termenii cei mai reprezentativi ai coloranților trifenilmetanici 
bazici sînt pararozanilina sau fucsina (obținută de A. W. Hofmann, 1858), 
verdele malachit şi violetul: cristalizat... 

Pararozanilina se obține prin oxidarea unui amestec de para-tolui- 
dină cu anilină, în prezență de acid clorhidric. 


HN (S CH3 p(n, + (Om, 
tan — ien Da > Sem 
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Pararozanilină îi: 


440 32. Compuși heterocielici cu caracter aromatic II 


Pararozanilina, (clorură) formează cristale roșii cu luciu verzui. 
Vopseşte în roșu intens lîna și mătasea, direct şi bumbacul pe mordant de 
tanin. 

Verdele malachit colorează bumbacul în verđe, dar culoarea este 
puțin rezistentă. Se obține din benzaldehidă şi dimetilanilină prin oxidare 
cu bioxid de plumb în soluție de acid clorhidric. 


ni cH=0 — oii Yeu- on EHNICH h 
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` Verde malachit 


Violetul cristalizat (cristal violet) se obține din cetona lui Michle? 
(v. § 22.6.2.E) prin condensare cu dimetilanilină, în prezență de oxielorură 
de fosfor. Baza, carbinolică trece în colorant prin tratare cu acid clorhidric. 
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Violet cristalizat 


Violetul cristalizat este utilizat pentru cerneluri. El are şi acțiune 
bacteriostatică. 
Despre coloranți trifenilmetanici acizi, v. fenolftaleina, $ 30.5. 
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32.8. SUBSTANȚE COLORATE. COLORANȚI 


Substanțele apar albe ochiului omenesc dacă reflectă toate radia- 
tile spectrului vizibil. Substanțele care absorb toate radiaţiile spectrului 
apar negre. Substanțele colorate absorb numai anumite porțiuni ale spec- 
trului ; ele au culoarea, spectrului rezidual (culoarea complimentară) (vezi 
tabela 32.2). Senzaţia, de alb este datorată fie reflexiei totalităţii radiaţiilor 
spectrului fie amestecului a două culori spectrale numite culori compli- 
mentare. Cînd un compus absoarbe o radiaţie a spectrului el are culoarea 
radiaţiei complimentare. 


Tabela 32.2 
Culorile şi spectrul vizibil 
Lungimu ea, de undä Culoarea absorbită Culoare complimentară 
i ! 
400—435 violet galben-verde 
435—480 albastru galben 
480—490 albasiru-verde portocaliu 
490—500 verde-albastru roşu 
500—580 verde purpuriu 
560—580 galben-verde violet 
580—595 galben albastru 
595—605 portocaliu albastru-verde 
605—760 roşu verde-albastru 


Substanțele colorate au spectre de absorbţie caracteristice în vizibil. 
Maximele benzilor de absorbţie, exprimate prin lungimea de undă, à, şi 
extincţie, e, sînt constante fizice ale substanțelor colorate (v. şi $ 3.3.B). 

Spectrele de absorbţie ale substanţelor au la bază tranziţii elec- 
tronice din orbitali x şi n ; tranziţiile c —> o* nu se petrec în spectrele din 
vizibil și ultravioletul apropiat, din acest motiv hidrocarburile saturate 
sînt transparente la lungimi de undă mai mari de 180 nm. 

În spectrul vizibil (A 800 —400 nm) energia cuantelor este de 36 —72 
kcal. Ele pot provoca tranziţii electronice (m -> n* şi n —> n*) numai în 
substanţe care conţin un sistem electronic uşor excitabil, determinat de 
prezența unor grupări nesâturate numite grupe cromofore (de la chroma 
phoros = purtătoare de culoare; Witt, 1876). 

Cromoforii substanţelor colorate sînt: grupa azo (N=N), azoxi 
(NO=N), nitrozo (N=0), nitro (NO,), mai multe grupe C=C conjugate 
sau grupe C=O conjugate între ele sau cu grupa C=C. Moleculele care 
conţin grupe cromofore sau, mai bine zis, un sistem cromofor, au benzi 
de absorbţie în vizibil fără a fi, în mod obligator, coloranți. Astfel, nume- 
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roşi coloranţi naturali (hemul, clorofila, antocianidineie, carotinoidele etc.) 
sint substanţe care conferă culoare produsului natural fără a, fi coloranţi 
în sensul practic al coloranților diseutaţi în acest capitol. 

Coloranţii naturali şi sintetici sînt substanţe colorate care au pro- 
prietatea de a vopśi (colora) fibrele animale sau vegetale sau alte materiale: 
naturale sau sintetice. Pentru ca o substanţă colorată, să devină colorant 
este necesar ca sistemul eromotor să conţină la cele două capete ale sale: 
grupe polare san uşor polarizabile, donoare (efect + E) sau acceptoare 
(efect — X) de electroni, numite grupe auxocrome. Grupele auxoerome: 
pot avea, caracter bazic, de ex. grupele NH,, NHR, NR, sau caracter acid, 
de ex. grupa OH. Grupele auxocrome contribuie la delocalizarea, electro- 
nilor din sistemul conjugat provocînd un efect batocrom și hipererom asu- 
pra benzii de absorbţie a substanţei (v. $ 3.3.B). Prin caracterul lor polar, 
grupele auxocrome contribuie la fixarea colorantului pe fibre sau alte 
materiale, 


r 


Astfel, azoberizenul, colorat portocaliu, dă naştere, la un colorant, 
para-aminoazobenzenul cunoscut sub numele de galben de anilină (pri- 
mul colorant azoic cunoscut), prin introducerea grupei auxocrome NH, 
în poziţia para a unui inel benzenic. 


DD O 


Azobenzen 4 Galben de aniină -~ 


f Ñe, 


Galbenul de anilină colorează lina şi mătasea, fără a fi însă un 
colorant; vezistent la spălare şi lumină (condiţii necesare unui colorant de 
calitate bună). k j 

Un alt colorant azoic clasic, roşul Congo (obţinut din benzidină, prin 
diazotare și cuplare cu acid naftionie) are cromotorul azoic extins prim 
grupele auxoerome: NH, ' 5 : 


P 4 e, 
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Roşu Congo 
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| 

Roşu Congo vopseşte direct fibrele vegetale, bumbac, in, cînepă ete. 

(colorant direct sau substantiv). El este utilizat; și ca, indicator cu culoare 
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roşie în mediu bazic (grupe aminice libere) şi cu culoare albastră în mediu 


+ 
acid (cation =NH — conjugat extins cu-o grupă NH,). 


NH2 . NH3 
QG Tes 
SOH l SOH -> 
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eO 
TOn Q 
SOH D SO,H 


În antrachinonă cromoforul chinonic este galben. În alizarină gru- 
pele auxocrome hidroxil închid și intensifică culoarea. 

-Despre colorarea fibrelor. Fibrele textile, utilizate în practică, sint 
fibre animale (lină, mătase, blänmi) sau fibre vegetale celulozice (bumbat, 
in, cînepă, mătase viscoasă), fibre sintetice (poliamidice, pioliesterice, 
polivinilice). 

Modul de fixare al colorantului pe fibră depinde de natura fibrei. 
Fibrele animale, formate din proteine, conțin grupe acide şi bazice din 
resturile de aminoacizi care le compun. Fixarea colorantului pe fibre se 
face prin formarea de săruri între aceste grupări şi colorant. Fibrele vege- 
tale, formate din celuloză, sau fibrele sintetice celulozice, care conţin grupe 
hidroxil, fixează coloranţii prin formare de legături de hidrogen între 
fibră şi colorant. Deoarece fibrele animale sînt sensibile la baze, pentru 
coiorarea lor se utilizează coloranţi acizi sau bazici în mediu acid. Fibrele 
vegetale, celulozice, sensibile la acizi, se colorează cu: coloranţi baziei. 
Se utilizează coloranți de cadă, în mediu alcalin. Fibrele sintetice se vop- 
sese cu coloranţi de dispersie” care se dizolvă în fibra supusă vopsirii. 


Întrebări 


© 32.1. Scricți formulele următorilor azoli : t 
a. oxazol, b. izoxazol, c. tiazol, d. pirazol, e. imidazol, f. tetrazol, g. . benzoxazol, h. benzimidazol. 
e 32.2. Arătaţi structura clectronică și orbitalii moleculari ai imidazolului. Explicați caracterul 
aromatic ål acestui compus. 

Əə 32.3. Imidazolul are un caracter bazie mai pronunţat (pKa 7) decit ceilalți azoli (pKa 1,3—2,5) 
și decit piridina (pKa 5,3). Explicaţi de ce. Aa 

e 32.4. Hidrogenul imidazolic are aciditate mărită faţă de cel din alți azoli şi alți compuși 
heterociclici cu azot cu inel de cinci atomi. Daţi o explicaţie. Scrieţi structurile cationului 
și'al anionului imidazolic. 

e 32.5. Ce ştiţi despre 3-metil!şi 5-metil-pirazo!? 

e 32.6. La metilarea 4-metilimidazolului cu iodură de metil se obţine un amestec de doi com- 
puşi. Scricţi formulele acestor compuşi și explicaţi formarea lor. : 
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e 32.7. Propuneţi metode de sinteză pentru următorii compuși : 


a. 3,5-dimetilizoxazol din acctilacetonă,b. 2-aminotiazol din cloracetaldehidă și tiouree, c. metil- 
imidazol (care?) din metilglioxal, formaldehidă şi amoniac, d. pirazol din acetilenă şi diazo- 
metan, e. 3,5-dimetilpirazol din acetilacetonă şi hidrazină, 
e 32.8. Preparaţi 1-fenil-3-metil-5-pirazolonă. Demonstraţi prin reacţii chimice existența 
formelor tautomere. 
e 32.9. Ce se obține la tratarea imidazolului cu următorii reactivi : a. HCI, b. CHI, c. COC, 
d. COC, şi apoi RCOOH. 
e 32.10. Scrieţi și daţi denumirile celor trei diazine fundamentale, 
Arătaţi care din poziţiile pirimidinei au afinitate pentru reactanți clectrofili și care 
pentru nucleofili. 
e 32.11. Arătaţi în ce condiții pot deveni aromatice oxazinele şi tiazinele. Scrieţi structura 
compuşilor cu caracter aromatic. 
e 32.12. Hidroxiazinele prezintă tautomerie laciam-lactimică. Arătaţi formele tautomere ale 
nracilului, citosinei, timinci și a acidului barbituric. 
e 32.13. Propuneţi metode pentru sinteza compușilor de la întrebarea 32.12. 
e 32.14. Piridazindiolul este un ierbicid. Arătaţi cum se poate sintetiza. Ce structuri tauto- 
mere prezintă? Arătaţi reâcţiile prin care poate fi transformat în piridazină. 
e 32.15. Acidul 5,5-dietilbarbituric este un medicament (veronal) care se sintetizează pornind 
de la ester malonic. Arătaţi etapele sintezei. 
e 32.16. Scrieţi formulele tantomere ale următoarelor purine : 
a. adenina, b. guanina, c. xantina, d. acidul uric, e. purina. 
e 32.17. Arătaţi etapele unor sinteze clasice ale următoarelor baze purinice : a. acid uric, 
b. adenină, e. xantină (utilizaţi metoda Traube). 
e 32.13. Cum se poate obține acid uric din acid barbituric? 
e 32.19. Preparaţi purina din acid uric. 
e 32.20. Ce se înţelege prin nucleotide şi prin nucleoside? 
e 32.21. Arătaţi ce semnificaţie au simbolurile ARN şi ADN. Prin ce se deosebesc? Care 
este monozaharida din ARN și care este cea din ADN? Care sint bazele purinice și pirimidi- 
nice din ARN? dar din ADN? 
Scrieți formula unei ribonucleotide și a unei desoxiribonucleotide. a 
Scrieți formula acidului adenilic şi a acidului guanilic. 
e 32.22. Acizii nucleici sînt formați din catene unite cite două prin legături de hidrogen între 
bazele heterociclice componente (elice dublă). 
' a. Arătați bazele purinice și pirimidinice care sînt compatibile de a forma între ele 
legături de hidrogen. 
b. Scrieţi o porțiune din catena unui acid nucleic arătind partenerii elicei duble. 
e 32.23. Coenzima hidrogenării și a dehidrogenării din organism este o nicotinamidadenin- 
dinucleotidă (NAD) numită și codehidraza I. Scrieți formula acestui compus. Arătaţi rolul 
restului de acid nicotinic. Unde fixează hidrogenul și sub ce formă? 
e 32.24. Scrieţi formulele și daţi denumirile celor trei sisteme azinice fundamentale condensate 
cu două inele benzenice, 
a, Arătaţi ce reacţii au loc la tratare cu HCI. 
b. Arătaţi reacţia sărurilor cu baze. 
e 32.25. Propuneţi o sinteză pentru colorantul azinic albastrul metilen. Arătaţi sistemul 
cromofor. 
e 32.26. Cum se obţine verdele lui Bindschedler pornind de la dimetilanilină? 
e 32.27. Arătaţi structura de bază a unui colorant indantrenic. Cum se pot obţine din antra- 
chinonă? Ce inseamnă un colorant de cadă? Ce alt colorant de cadă cunoaşteţi în afară 
de indantren? 
e 32.28. Coloranţii trifenilmetanici au proprietăţi colorante numai sub formă de săruri. Expli- 
caţi închiderea și intensificarea culorii pararozanilinei la trecerea de la baza iminică la sare. Ară- 
taţi sistemul cromofor. 
e 32.29. Propuneţi metode pentru sinteza pararozanilinei, verdelui malachit şi a violetulur 
cristalizat. Arătaţi ce se observă la tratare ca hidroxid de sodiu concentrat. 
e 32.30. Cum se obţine sulfadiazina? dar sulfametinul? 
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33. AMINOACIZI NATURALI. PEPTIDE. PROTEINE 


33.1. AMINOACIZI NATURALI 


Aminoacizii naturali sînt «-aminoacizi sintetizați de organismul 
animal şi vegetal şi care intră în compoziția proteinelor, produşi naturali 
de mare importanţă. 


33.1.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Un număr de aproximativ 20 de a-aminoacizi se obțin prin hidro- 
liza tuturor proteinelor. Bi poartă numiri comune şi se simbolizează prin 
prescurtările redate în tabela 33.1 în care sînt clasificați după structura 
lor chimică. 


A Tabela 33.1 
Aminoacizi naturali 


1. Aminoacizi monocarbozilici 


4 
Glicocol (şlicină) H,N—CH,—C007 Gl 


Acid aminoacetic 


Alanină CH — CH—CO0- Ala 
| 
ÎNHg 
Acid a-aminopropionic 
Valină * (CH3)aCH—CH-—CO0” Val 
| 
FNH; 
Acid a-aminoizovalerianic 
Leucină * (CH})CH— CH, — CH— CO0- Leu 
| 
NH, 
Acid «-aminoizocapronic 
Izoleucină * CH;— CH, — CH— CH— C007 He 
i ! 
HC ÎNH3 
Acid B-metil-a-aminovalerianic 
Fenilalanină * CH, — CH, — CH-—CO00” Fen 


i 
FNH, 
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F Tabela 33.1 (continuare) 
Tabela 32.1 (conlinuare) 


y Fa ta iiai Lisină * CH, — CH,—CH,—CH,—CH— C007 Lis 
2. Aminoacizi dicarboxilici ` 2 a 2 2 


| l 
Acid asparagic HOOC—CH,— CH—CO0” Asp ÎNH, j NHa 
sau acid aspartic ] 


Fa Acid a,e-diaminocaprozic 
NH 
Serdi aminosuecinie Arginină HN C—NH-— CH, CH CH, CH—C00” Arg 
Asparagină HaNOC-— CH, — CH— C007 Asn I | 
ii Å INH, NU, 
N 
N Ha Acid 3-guanidino-u-aminovalerianic 
Amida acidului aminosuccinic i 
Acid glutamic HOO0OC— CH, —CH,—CH— C007 Glu 6.: Aminoacizi heterociclici 
| 
FNH; 
“Acid «-aminoglutaric ; 
i ină Ng coo ! 
Glutamină H,NOC—CH,—CH,—CH— C00- „Gin Prolină NT Kg 
| : Noue 
+NH; A Fe ski 


Amida acidului glutamic Acid pirolidin-v-carboxilic 

3. Hidroziaminoacizi Sa 

Serină HO—CH,—CH—CO0” Ser 
l w Ce A 


i HO 
İNH, 
Acid Ş-hidroxi-a-aminopropionic 
Treonină * CH,— CH— CH—COO” Tre 


Ga Hip 
K coo 
N 
K» 
l l 
HO #NH, 

Acid f-hidroxi-e-aminobutirie 

Tirosină * p-HOCEI— CH — CH— C007 Tir 


| t perar a 
FNH, N + 
p-Hidroxifenilalanină i Histidină * 4 N NH3 His 
` 


Acid 4-hidroxipirolidin-2-carboxiiic 


4, Tioaminoacizi 


N 
Cisteină * í HS — CH, — CH — COOT Cis | 
l 
TNH, Imidazolilalanină 
Acid a-amino-A-tiopropionic 
Cistină S-—CH,—CH-— C007 "i Cis—S—S— Cis Hz—CH— C007 
f 
I 
| TNH, “Nu 
S5—CH,—CH— C007 Triptofan * 3 Trip 
d ~k 
TNH; ; E 
Metionină * CH 8 CH CH,- CH— CO0 Met $ H 


l 
HNH, 
Acid «-amino-y-S-melil-tiobutiric 


Indolilalanină 


5. Diaminoacizi Aminoacizii care nu sînt sintetizaţi de organismul animal și trebuie 
introduşi prin hrană (din. proteine vegetale sau alte proteine animale) 
se numese aminoacizi esenţiali. Bi aw fost notaţi în tabelă cu un asterisc. 


Aminoacizii care sint sintetizaţi de organism se numese neesenţiali. 


Ornitină HN- CH, —CH,—CH,—CH— C007 Or 
gaal 
NH, 
Acid x.8-diaminovalerianic 
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33.1.2. STRUCTURĂ. PROPRIETĂȚI CARACTERISTICE 


Aminoacizii au în moleculă o funcțiune acidă, grupa carboxil, şi o 
funcțiune bazică, grupa NH,. Cele două grupe se neutralizează reciproc, 
intramolecular. Aminoacizii au structură dipolară, de amfion. 


H,N—R-—CO0H —> HN—R—C00” 


Datorită structurii dipolare, aminoacizii au caracter amfoter. 
În mediu acid se comportă ca baze ; ei captează protoni şi trec în cationi. 
În mediu bazic se comportă ca acizi, neutralizind ionii hidroxil. În ambele 
cazuri pH-ul soluţiei nu se schimbă. Soluţiile apoase ale aminoacizilor 
servesc ca soluţii tampon (pentru a păstra constant pH-ul soluţiei). 


+ k + 
H,N— R-COOH H,N-—R—CO0” H,N—R—C00- 
Cation Amtion Anion 
(mediu acid) (mediu neutru) (mediu bazic): 


Stereochimie. a«-Aminoacizii naturali conţin un atom de carbon 
asimetrie. Toți aminoacizii naturali sînt optic activi. Atomul de carbon 
chiral are configurația S (prioritate NH, > COOH > R). În clasa amino- 
acizilor se utilizează prin tradiţie nomenclatura bazată pe înrudirea confi- 
gurativă cu L-glicerinaldehida, (cu configuraţie S); aminoacizii naturali 
aparțin deci seriei L, D-Aminoacizii nu sînt aminoacizi naturali. 


COOH CH=0 COOH 
| i | | 
FN—C—H HO—C—H H—C—NH, 
| I ! 
R CH,OH R 


Aminoacid natural 
(Configurație S) 


1-Glicerinaldehidă 
(Configurație S) 


Aminoacid nenatural 
(Configuraţie R) 


33.1.3. METODE DE SINTEZĂ 


Aminoacizii naturali au fost obținuți inițial prin hidroliza proteine- 
lor. Ei se obțin şi sintetic prin una din metodele generale care vor fi men- 
pionate mai departe. Există însă şi numeroase metode specifice pentru 
sinteza unui anumit aminoacid natural. Astfel de metode vor fi menționate 
doar în treacăt. 


A. | Din acizi halogenați prin aminare 


NH; 
| R—CH—COOH —> R—CH—C007 
| 


| 
N FNH, 


O metodă generală pentru sinteze de aminoacizi constă în tratarea 
acizilor halogenaţi cu amoniac. Reacția se aplică cu succes la acizii «-ha- 
logenați, uşor accesibili prin reacție Hell-Volhard-Zelinsky (v. § 27.2.6. E). 
Se lucrează cu exces de amoniac pentru a evita formarea de amine secun- 
dare. 
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Acidul monocloracetie este transformat, pe această cale, în gli- 
cocol. i 


A 
CI—CH,—GOOH -++ NH, —> H,N—CH,—C007 NHÝ —> HN—CH;—C007 


Alanina se obține din acid a-clorpropionie. 

O variantă a reacției de aminare constă în alchilarea îtalimidei po- 
tasice cu esterul unui acid halogenat (metoda Gabriel, v. $ 22.3.A). Reac- 
ţia dă rezultate bune la halogenurile de alchil primar. 


co l co 
NNK + CICH COOR -— N-—CHz-=CO0R —— 
6 Py co 


COOH 
+ HN—CH;— COOR 
COOH 
Un aspect particular îl prezintă reacțiile intramoleculare de cicli- 
zare ale unor acizi aminobalogenați. 


CH—CH, 


Zi Su => due l 
1 Scoon 8 100” 
Ne 4 N 
A 


B. | Din ester acilaminomalonic prin alchilare 
R—X + HC(COOR): —> R—CH(COOR) —> R—CH—C00- 
NH — COCH, NH— COCH; +NH; 
R = alchil primar 

Reactivul sintezei este esterul acetilaminomalonic. Acesta se ob- 
ţine din ester malonic prin izonitrozare cu acid azotos și reducerea catali- 
iică (H,/Pt) a izonitrozoderivastului în prezență de anhidridă acetică,. 
Protejarea grupei NH, este necesară pentru a împiedica, reacţia nedorită 
de condensare între grupa COOR şi NH}. 
~ (ROOC)CH, + HONO —> [(ROOC)ACH-—NOJ —> (ROOO)C=NOH 

Ester izonitrozomalonic 


H/pt -H+ 
————> (R00C)}CH—NHCOCH, —> (ROOC)C:- Nat 
(CH,C0):0 


NH- COCH, 


Ester acetilaminomalonic Combinaţic sodată 


Prin tratarea esterului acetilaminomalonie cu etoxid de sodiu (sau 
sodiu şi urme de alcool) se formează combinația sodată a esterului acetil- 
aminomalonie. Acesta este un reactant nucleofil, care la tratare cu o halo- 
genură de alchil primar dă, prin reacţie SN2, un produs de alchilare. La 
hidroliză se obţine acid alchilamonomalonic, care se decarboxilează, dînd 
aminoacid. 


23 — aœ 86 9 
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Metoda se aplică, la sinteza alaninei, vajinei, leucinei, fenilalaninei. 
Pentru sinteza fenilalaninei se utilizează, ca agent de alchilare, clorură de. 
benzil. 


CHi —CH,—C! -+ *C4COORY 


> CH, —CH,—CH—C007 


> CH, — CH —C(COOR), 


f l. 
NH—COCH, NH—COCH, - ÎNH, 


În sinteza metioninei alchilarea se face en metil- B-elor-etilsultură. 
CH,— SH + CH3—CH, —> CH,—S—CH3—CH—0H —> CH,—S—CH,—CH,—Cl 
e) 
CIT, — S—GHg—CHa—C1 -+ 7 :C(COOR), —> CH —S—CH,—CH,—CH-C00” 


l | 
NH—COCH, +NH, 
Metionina 


“Esterul acetilaminomalonie sodat se adiţionează, la aldehide sau 
la esteri și nitrili «,p-nesaturați (adiţie nucleofilă, v. § 26.6.2.0). Prin 
condensarea formaldehidei cu ester acetilaminomalonic se obține serină. 


CH,=0 + Œ:C(COOR), — HO-—CH,—C(CO0Ry — HO CH, CH-—C00- 
l |: il 
NH—COCH, NH—COCH, ÎNH, 
Prin adiţia nucleofilă a anionului esterului acilaminomalonic la 
ester sau nitril acrilic se obţine, după hidroliză şi decarboxilare, acid glu- 
tamie. 


ROOC—CH=CH, + CCOR) —> ROOC- CH,CH,C(GO0R) —> 


NH—COCH, NH—COCH, 


—> nooc— CH,CH,CH-—CO0- 
mol 
INH 


C. | Sinteze din aldehide 
"la. Din aldehide şi cianură de amoniu (sinteza Strecker) 


R—CH=0 + NH, + HCN -—> R—CH-—CN —> R—-CH—C007 
HENS $ | l 
NFL ÎN 


Aminonitril : Aminoacid 


Prin tratarea unei aldehide cu un amesţee, de cianură de sodiu şi 
clorură de amoniu (cianură de amoniu, nestabilă) se obține nitrilul amino- 
acidului: din care, prin hidroliză, se formează aminoacidul. Reacția se 
aplică în cazul în care aldehida este ușor accesibilă. În reacție se formează 
intermediar o aldimină care adiţionează acidul cianhidric. ' 

Din formaldehidă se obține; pe această cale, glicocol. 


CH=0 + NH, + HCN — HAN CH, CN —> HN—CH,—C00- 
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Alanina, se obţine din acetaldehidă : 


CH,—CH=0 + NH, —> CH—CH=NH —> CH, —CH-CN —> CH,—GH-—G00- 
| 


| 
NH, *NH, 


b. Din aldehide şi acid hipurie 


Ar—CH=0 Ar—CH=C-—CO Ar—CH,—HC—CO 
Thann 
HC—COOH N=G 
i | 
NH—COCH, CH; La, 
Acid hipuric Azlactonă Azlactonă ..... 
a nesaturată ‘saturată 


Ar—CH,—CH—C00~ 
—- l 
TNH, 
Aril-alanină 
Aminoacid 


Acidul hipurie sau acidul benzoilaminoacetie se condensează cu 
aldehide aromatice sau aldehide heterociclice cu caracter aromatice în 
prezență de anhidridă acetică, dînd azlactone nesaturate. Prin reducere 
acestea, trec în azlaetone saturate care prin hidroliză acidă dau a-amino- 
acizi. Pe această cale se obține fenilalanina din benzaldehidă, triptofanul 
din f-a]dehida, indolului, histidina din. aldehida imidazolului. 

La, reacţie ia parte de fapt azlactona acidului hipuric, formată din 
acid în prezenţa anhidridei acetice. 


g9 ZO e) 
ic“ CE e i aa ii He—cQ a i 
pai | — G Pr E 
Z iza 
HN—0—Cehis HN—C—CeHs HN— C—CeHs 
| cal BEN zn 
A] ZO 
mai 26 i a d 
o 
P THO Pe 4 
HN- CLCH, 2 N=C 
S oh, cas 


Azlactonă 
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Hidroliza acidă a azlactonei săturate implică apariţia ca interme- 
diar a aminoacidului N-benzoilat; acesta, în condiţiile reacției de hidro- 
liză, trece în a-aminoacid. 


H20: Bi 
9) 0—H „SH 
RCH —cH— CÉ + RCH —cH— E Lat RCH —CH— C 
2 | > S I ` | Do 
N= 4 na, N să :N = N 
Co 7 Co CH 
OH 
$ RCH —CH—cÉo 
aii + 0 
HN == < 
Cele 


'D. a-Aminoacizi | 

B-Alanina este singurul f-aminoacid natural cunoscut. 3 
Sintetic se poate obține prin adiție de amoniac la nitrilul acrilic urmată de 
hidroliza grupei cian. i 


CH,=CH—CN + NH; — HN- CH}—CH:—CN —> HN—CH;—CH,—COOH 


O altă cale de sinteză a f-aminoacizilor, cu caracter general, constă 
în degradarea Hoffman a monoamidelor acizilor 1,4-dicarboxilici. 
CH—CO m, GHa—CONHe yaon: CI NH, ` 
o . ` 


| —> | — 

CH, —c0/ CH, — COOH CH,—CO0H 
Anhidridă Monoamida B-Alanină 
succinică suceinică 


Metoda se aplică şi pentru sinteze de alţi aminoacizi nenasturali cu 
utilizări practice mari, de ex. acidul antranilie (acidul orto-aminobenzoic). 


co COOH COOH 
CL `o NH3 CL NaOCl CI 
ó CONH2 NH2 
Acid antranilic 


Acidul para-aminobenzoic (vitamina H’, necesară dezvoltării unor 
microorganisme) se obține sintetic din toluen prin următoarele reacții : 


COOH 
CH COOH 


CH3 | j 
Fg =) 
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E. Separarea enantiomerilor 


Aminoacizii obţinuţi prin sintezele descrise înainte sint umes- 
tecuri racemice. Scindarea racemicilor în enantiomeri, pentru obţinerea 
enantiomerului natural L, mai important, se poate face pe mai multe 
căi. O cale chimică constă în transformarea aminoacidului racemic (am- 
fion) într-un amestec de benzoilderivaţi racemici și ei. Prin benzvilare 
caracterul de amfion dispare și produsul devine acid, astfel că. prin tra- 
tare cu o bază optic activă (de ex. brucină) se obține un amestec de două 
săruri care sînt diastereoizomere şi în consecinţă sînt separabile prin 
vecristalizări fracționate succesive (diastereoizomerii au solubilități dite- 
vite spre deosebire de enantiomeri). sd 


+ 
HAN—R—G00” — C,H;CONH—R-COOH 
(D, L) © ax) 
a | Brucină (B) (Ł) 


ZN 
C,H,CONHRCOOT BH} C,H;CONHRCOO BHH 
O (x) &) : (0) 


J l 


H,N—R— C00- H,N—R—C007 
(2) a) 

Metoda de scindare prin intermediul :benzoilderivatilor are dez- 
avantajul că la îndepărtarea grupei benzoil, prin hidroliză, se produc race- 
mizări. De obicei sarea de brucină a benzoilderivatului formei nenaturale D 
este cea mai greu solubilă și deci mai uşor de obtinut în stare pură, asifel 
că tocmai forma naturală, mai importantă, se obţine mai greu în stare 
pură. 

O metodă utilizată pentru obţinerea enantiomerului nenatural 
pur este metoda biologică. Ea constă în tratarea aminoacidului racemie 
cu o enzimă (aminoacid-oxidaza) care distruge enantiomerul natural, i. 
Reacțiile enzimatice fiind stereospecifice, randamentul în enantiomer D 
pur este practic cantitativ. 


33.1.4. PROPRIETĂȚI FIZICE 


Aminoacizii sînt substanțe cristalizate, cu puncte de descompunere 
ridicate (peste 250°) din cauza structurii lor amfionice (de săruri interne); 
v. tabela 33.2. i i 

Toți aminoacizii naturali sînt optic activi, cu excepţia glicocolului, 
și fac parte din seria L. Sensul rotației optice este redat în tabelă. . 

În spectrele IR ale «-aminoacizilor se evidenţiază toate speciile 
moleculare existente în soluţie. ' 


+ 
Grupa —NH, se caracterizează prin banda vibraţiei asimetrice, 
bandă intensă, cuprinsă în intervalul 3 030—3 130 em”. În grupa COO” 


+ 
vibrația vc-o, puternic influențată de vecinătatea grupei —NH,, apare la 
1560—1600 em-2. Vibraţia vc-o din grupa COOH. este cuprinsă între 
1724 şi 1754 em". Între 3 300 şi 3 5001 este banda vibrației asimetrice 
a grupei NH,. 


454 33. Aminoacizi naturali. Peptide. Proteine 


Tabela 33.2 
Puncte de topire şi sensul rotației la aminoacizii naturali 
7 ne 
Nume p.t., °C : Nume p-t., *C 
Glicocol 292 L-(—)-Treonină 257 
L-(4)-Alanină A 297 ` L-(—)-Tirosină 343 
L-(-+)-Valină ! 315 L-( = )-Cistină : 260 (dese) 
I-(—)-Leucină 337 L-(—)-Metionină 280 
L-(+ )-Izoleucină 280 L-(+)-Ornitină g = 
L-(—)-Fenilalanină ~ 278 L-(+)-Arginină 227 
L-(—)-Asparagină 227 L-(+)-Lisină 224 
Acid L-(—)-asparagic 251 L-(—)-Prolină A ~220 
Acid L-(--)-glutamie 1248 L-(—)-Hidroxiprolină 270 
L-(+4-)-Glutamină ° — L-(—)-Triptofan ~ 289 
L-(—)-Serină ' 257 L-(—)-Histidină 277 


În spectrul RMN, protonul « din a-aminoacizi are o deplasare 
chimică (5) cuprinsă între 4,30 și 4,80 ppm. 


33.1.5. REACȚII ALE a-AMINOAGIZILOR 
‘A. | Reàcția cu acizi şi băze. Amfioni. Punct izoelecirie 


+ i yr aw aT 
H,N—R—COOH. -. H,N-R—C00-7 HN—R—CO0 


Cation Amfion Anion 
În stare solidă, după cui s-a arătat, aminoacizii se află sub forma 
de imfioni. În soluţie apoasă există, la echilibru, cei trei ioni ai arinoaci- 
dului, între care forma amfionică în mare exces. în mediu puternic acid 
toți aminoacizii se găsese sub forma de cationi. In mediu puternic bazic 
ej se găsesc sub formă de anioni. Există o valoare intermediară de pH, 
numit punct; izoelectric (pI) la care concentraţia de anioni şi de cationi 
este egală şi predomină forma amționică sau dipolară. Valoarea, punctului 
izoelectric depinde de structura aminoacidului, respectiv de prezența unei 
grupe acide sau bazice suplimentare (v. mai departe). La electroliza unui 
aminoacid în soluţie acidă acesta migrează spre catod; în soluție bazică 
migrarea are loc spre anod. La punctul izoelectric migrarea încetează. 
Solubilitatea aminoacizilor la punctul izoelectric prezintă un minim. 
Caţionul unui aminoacid se comportă ca un acid bibazie avind 


două trepte de ionizare. Grupa carboxil, acidifiată de grupa NE, cu efect 
—I puternic, ionizează întâi. |. et 

' HN- R-COOH + H0 2 HN —R.—GO0” + H,0* 

Amfionul aminoacidului este de asemenea un acid deoarece grupă 
NE, poate ceda un proton. ÎN l 


+ 
H,N—R-—C00” + HO z> H,N—R—COO" + HO? 
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__„ Dacă se titrează o soluție acidă a unui aminoacid cu: hidroxid de 
sodiu, primul punet de echivalență, corespunde transformării formei acide 
(eationice) în amfion (constanta de aciditate pK,). Cel de-al doilea; punet 
de echivalență corespunde transformării amfionului în anion (constanta de 
aciditate pK,). 


+ 
ia [H,N—R—CO0-][H*] 


K, = ELN- R-CO07[H*] 
+ ANAT IE a 
[H,N-—R-—COOH]; 


IH,N=—R=—C00”]. . 


Deoarece log K=log[H*] + log bază/acid conjugat iar —log [H+ ]= 
= pH şi —logK = pK, se obţin pentru pK, şi pX, valorile : da 


+ 
PK,=pH—1og[N—-R—C007] PK,=pH—iog _[HN—R-C007 * 


F 
[H;,N-R-C007] 


[KI,N— R—COOH) 


, Cind raportul amfion/cation este egal cu unitatea, pK, = pH-ul 
soluției. Aceasta, corespunde punctului în care forma acidă a aminoacidu: 
lui este neuirălizată pe jumătate. i j 

La adăugarea de bază, în continuare, cationul dispare treptat şi 
tot aminoacidul trece în forma, dipolară de amfion. Acest punct corespunde 


j- M Ei : : za 
punctului izoelectiic, pI. Amfionul, prin grupa NH, este un acid și 
la adăugare de bază se ajunge la un punct de semincutralizare în care 
concentraţia de amfion şi de anion devine egală. În acest punct pH-ul 


soluției corespunde cu pK.. Evident, cu exces de bază tot aminoacidul 
este transformat în anion. i i 


ug La aminoacizi monocarboxilici şi monobazici, de ex. glicocol, ala- 
nină, leucină, triptofan, pK, are valoarea de 2,3 (corespunzind. disocieri 


Se . . : a k 

grupei COOH mai acide decit grupa —NH, din forma acidă). Valoarea 
PK este cuprinsă între 9,7—9,8 (v. ta- i i 

bela 33.2), corespunzind disocierii grupei 


i 
NH, mai puţin acide. Din aceste va- 
lori rezultă că aminoacizii sînt acizi 
mai tari (pK, 2,3) decît acizii caxboxi- 
lici obişnuiţi (acid. acetic, pKa 4,76; 
acid propionic pK, 4,8). Punctul izoelec- 
tric al acestor aminoacizi se poate dë- 
termina din media valorilor pK, și 
pK, (fig. 33.1). arii 


`PKiH-PK , 23497 
= pl= =6,0 


pI Ñ 
2 22 i 


o 05 | 10 15 20 
echivalenti HO 


Fig. 33.1. — Curba de titrare a umi 
aminoacid. 


Aminoacizii dicazboxilici (acid 
asparagic etc.) sau diaminoacizii (orni- 
tina, lisina, arginina) au trei constante 
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de ionizare datorită grupelor COOH, respectiv NHs, suplimentare. Punc- 
tele izoelectrice ale aminoacizilor dicarboxilici vor fi în regiunea mai 
acidă iar ale diaminoacizilor în regiunea mai bazică (tabela 33.3). 


Tabela 33.3 
Aciditatea în valori]pK și punctul izoelectric al unor aminoacizi naturali 


o oo o N N 


Aminoacid i pK, PK PK, pl 
În 
“Glicocol 2,35 (COOH) 9,78 (NHF) — 6,1 
Alanină | 2,34 (COOH) 9,87 (NEF) = 6,1 
Leucină „2,36 (COOH) 9,60 (NHF = 6,0 
“Triptofan 2,38 (COOH) 9,39 (NH4) = 5,9 
Acid asparagic 2,09 (COOH) 3,87 (COOH) g 9,82 (NH) 3,0 
Acid glutamic 2,19 (COOH) 4,28 (COOH) 9,66 (NHH) 3,2 
Tirosină 2,20 (COOH) 9,11 (NH3) 10,1 (0H) 5,7 
Cisteină 1,96 (COOH) 8,18 (NE) 10,3 (SH) 5,1 
Arginină 2,02 (COOH) 9,04 (NH4) 12,5 (guan.) 10,8 
Lisină 2,18 (COOH) -- 8,95 (NH4) 10,5 (NH4) 9,7 
Hisli divă 1,77 (COOH) 6,20 (Imid.) 9,2 (NH4) 7,6 


La, aminoacizii dicarboxilici grupa carboxil din poziţia œ este cea 
mai acidă; la diaminoacizi este mai bazică grupa NH, din catenă. 


i 
EIN — CEH, — CH, — CH CH, —CH-—COOH 
| 
+N, ÎNH, 
PKa 3,87 9,82" 2,09 10,5 8,95 2,18 


HOOC-—CH;,—CH—COOH 


Arginina, cu grupare guanidinică puternic bazică, are pK, 12,5 
şi pI = 10,8, iar cisteina cu gruparea SH acidă are pK, al grupei SH 
10,3 (pI 5,1); în tirosină grupa fenolică are pK, 10,1 (pI 5,1). 

B. | Derivați funcționali ai grupei amino 

a. Acilarea cu cloruri acide 
R'—CO—CI + H,N—R—C00” —> R'—CO0—NH-—R—COOH 
Aminoacizii reacţionează cu clorura de acetil şi cu clorura, de ben- 
zoil, în prezenţă de baze, dînd acetil, respectiv benzoilderivaţi. Prin aci- 
lare grupa aminică pierde caracterul ei bazic şi după acilare molecula, 
dobindeşte caracterul unui acid carboxilie obişnuit. i , 
Benzoilglicocolul sau acidul hipuric se obține prin tratarea gli- 
cocolului, în soluție de hidroxid, cu clorură de benzoil. Eliminarea grupei 
acil se face prin hidroliză bazică sau acidă, la cald. 
CH,COCI -+ H,N—CH,—C007 Nat —> C,H;CO—NH—CH,—COOH -+ NaCl 
b. Acilarea cu cloroformiat de benzil (Cbz) 
CHCH —0—C0CI + HaN—R—C00T —> GAH,CH,—0—CO-—NH--R-— COOH 
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Acilarea aminoacizilor cu cloroformiat de benzil. (Cbż), obținut. 
din alcool benzilie şi fosgen, prezintă avantajul că gruparea benziloxicar- 
bonil poate fi îndepărtată din moleculă prin metode blinde, de ex. hidro- 
genare eatalitică sau tratare cu HBr în acid acetic, la rece. 

Hidrogenarea catalitică atacă legătura benzil—oxigen formînd. 
toluen şi un acid carbamic, care se decarbosilează. 


CeH;CH2—0—CO—NH-—R-—CO0H —> C4H,CH, -+ HOOC-—NH-—R—CO0H —> 
—> CO, + H;N—R-—COOH 


La tratarea cu acid bromhidrie se protonează carbonilul esteric: 
care se scindează în acidul carbamic și cationul benzil; se formează bro- 
mură de benzil, CO, și se eliberează grupa aminică. 


Ö: , ca a b; 


s |]. +H 
CgHsCH ~ Ü—C—NH—R—COOH == 


CeHsCHe yË C-NH—R—CO0H —= 


CgHsCHz* t HOOC—NH—R—-COOH 


a | 
CeHsCH28r CO, + HaN—R— COOH 


Acilarea cu cloformiat de benzil, cunoscută sub numele de metoda 
carbobenzoxilării (benziloxicarbonilării), este aplicată în sinteze de peptide 
(¥. § 33.2.3). 


c. Acilarea cu terț-butoxicarbonilazidă (Boc) 


(CH,)}C—0CO0—N, + HN—R— CO0" —> (CH,)C—0CO—NH—R—COOH + NF 


terţ:Butoxicarbo- 
nilazidă (Boc) 


terţ-Butoxicarbonilaminoacid 


Agentul de acilare, terţ-butoxicarbonilazida, se obţine din clorofor- 
miat de terţ-butil şi azidă de sodiu. . 


(CH,)}C—0CO—CI + NaN, —> (CH,)C—OCO—N, + NaCl 


În terț-butoxicarbonilazidă grupa Nọ este uşor eliminabilă de către 
un reactant nucleofil, ca de exemplu grupa NH, din aminoacid. Reacția. 
de acilare are loc la temperatura camerei. 

Protejarea grupei aminice din aminoacizi cu Boc se foloseşte în 
sinteze de peptide. Eliminarea grupei terț-butoxicarbonil are loc deosebit; 
de uşor, la tratarea cu acid trifluoracetic în acid acetic sau în clorură de 
metilen. Metoda prezintă marele avantaj că, în afară de aminoacid, din. 
reacție rezultă numai compuși gazoși. 


A 
(CH,}pC—OCO—NH—R—COOH —> (CH,)C=CH; + CO, + HN—R—C00~ 
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Izobitena, ia naştere din cationul terţ-butil format la ruperea alchil- 
oxigen a legăturii din terț-butil-ester. 


tG-— 
Îl at „Cil 
[CH;}0-—Ö—C—NH—R— COOH == (CHhC Up C—NH—R—000H —= 


(CHaaCf + HOOC—NH—R—COOH 


[e | 


(CHa)2C=CH2 CO2 + HaN—R— COOH 


©. | Derivați funcționali ai grupei carboxil 


| a. Cloruri acide 
+ + ni 
H,N-—R—CO0” + PO, —> H,N—R—COCI] CI 


Clorurile acide ale aminoacizilor se obțin, sub forma, de celorhidraţi 
la tratarea aminoacizilor cu pentaclorură de fosfor in clorură de acetil. 


| b. Esteri 


X 
HN R—C00” + ROH + HCI —> H,N—R—COOR] CI 

Esterii aminoacizilor sînt izolabili sub formă de elorhidraţi sau 
de săruri cu un alt acid. Ei se formează la tratarea aminoacidului cu 
alcool şi un acid în cantităţi stoechiometrice. Aminoesterii liberi nu sînt 
stabili deoarece suferă reacții de condensare între grupele NH, şi COOR 
dind dicetopiperazine (v. mai departe). 


9 
COOR lo y 
R—0Ă -O Nh ici pt N 
NH2 CH—R pp 
ROOC i 


Dicetopiperazină 


Esterul glicocolului se obține prin saturarea cu acid clorhidric 
gazos a amestecului de glicocol şi etanol. 


IN—CH,—CO07 + CHOH + HCL —> H, N—CH,—C00CsH,} CI 
Glicocel Glicocol ester-clorhidrat 
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; Benzilesterii se obţin din aminoacizi, acon benee Și acid toluen- 
sulfonic. < i 


f 
' li 


e Tni EEN x 
H,N—R-C007 + HO—CH;CsHs -+ CH,C;H;S0,H —> 


—> HN—R—C00-—CH;C,H;] CH,C6H,S07 
Toluensulfonatul esterului benzilic 


Esterii benzilici sînt utilizați în sinteze de peptide. Grupa benzit 
se-poate:eliminaprin hidrogenare,. sub, formă de toluen, fra g a se afecta 


atomul . de carbon asimetrie al aminoaeidului., ai 


Anhiðride: mixte ale aminoacizilor N-acilați 


Acil~NH~R— COOH + Ci-GOOR — Acil—NH-—R— CO—O0-—-CO-—0R ` : 
Anbidridă mixtă acilată 


Aminoacizii acilați (cu grupe benzoil, benziloxicarbonil, Cbz, saw 
terț-butiloyicarbonil, Boc ete.) reacționează . cu cloroformiat de etil sau 
de metil formînd anhidride mixte ale aminoacidului cu esterul carbonic. 
În. anhidridele mixte, restul Q0—COOR este uşor deplasabil de :către o 

ă ami i RÖH "şi se obtine o amidă ininoaci- 


R—CO—NH-—R—(—0—C—0R —= R—CO—NH-R- Cola 
NH —R—ÇOOR eiior 
| 30 
— R—co—ni—r—l + COo + HOR 
dili l |—R2-coon 


Prin tratarea unei anhidride mixte cu un ester al unui aminoacid 
rezultă o peptidă, formată din două resturi de aminoacid unite printr-o 
legătură amidică (v. § 33.2). 


para E „di: Hiärazide: şi azido. alé aminoacizilor acilaţi 


< Acil— NH- -R— „cop — Act NA R> co- Ni NEI Zg 
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Hidrazidele aminoacizilor protejați la grupa aminică (blocaţi) se 
formează din esterii N-blocaţi prin tratare cu hidrazină. Azidele se for- 
mează, din hidrazide şi acid azotos sau din clorurile acide prin tratare cu 
azidă de sodiu (după metodele generale, v. § 27.5.7). 

Azidole aminoacizilor N-blocaţi reacţionează cu amine (sau cu 
grupa amino a unui aminoacid) formînd legături amidice. 


Acil—NH-—R-—CO—N, + HN-R' — Acil—NH-—R—CO—NH-—R' 4- Ng 


e. Amide ale aminoacizilor acilați; Formarea legăturii amidice este 
wna din cele mai importante reacții ale aminoacizilor, deoarece ea; consti- 
tuie reacția fundamentală de formare a, peptidelor şi a proteinelor. 

Sintetic, legătura amidică (sau peptidică) se formează direct din 
aminoacizi prin tratare cu amină în prezență de qiciclohexilcarbodiimidă 
(DOC). 


Acil—NH- R-COOH + HN- R’ -+ CH NCN Hn — 


> Acil-NH-—R-CO—NH-—R"+ CH, NH- co RACI, 
4 
Reacția are loc prin adiția acidului la carbodiimidă, cu formarea 
intermediară :a unui derivat de O-acilizouree în care grupa carbonil din 
restul de acil este activată pentru adiţia nucleoiilă a aminei ; intermedia- 
rul tetraedric al adiţiei elimină restul de uree. 


Cotu N= 020 Cehu CH N=C—NH—CeHy 
R—C00>H galed 
K 
HÑ —R 


Conk C—NH— CH Ceki NE e NH ESk 


g- zici RR AL, 
EE. R—C 
NHR. A 


Reacţia decurge uşor, la temperatura camerei, fără izolare de inter- 
mediari, de aceea a găsit utilizări practice la sinteze de peptide (v. § 33.2.3). 

O altă variantă pentru sinteze de amide ale aminoacizilor utili- 
zează, pentru activarea grupei carboxil, carbonildiimidazol (v. $ 24.3.. 0). 
Imtermediarul format la tratarea aminoacidului blocat la grupa aminică 
cu carbonil-diimidazol este un N-acilimidazol eu caracter de amidă foarte 
reactivă. Prin tratare cu o amină sau cu un aminoacid protejat la grupa 
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Rol se obține o amidă sau o peptidă (T. Wieland, 1953; H. Staab, 


1957). 
=  RCO—NH—R—C0- O 


RCO—NH—R—C0—NH—R—COOR + TO) 


_HzN-R-COOR_ 


RCO-—NH-——R—COOH 


D. Desaminarea cu acid azotos 
R—CH-—GOOH + ONOH —> R—CH—COOH + N, -+ IRO 


| 
NH, OH 


Reacţia de desaminare cu acidul azotos duce la hidroxiacizi. Din 
alanină se obţine acid lactic. Reacţia stă la baza unei metode pentru 
determinarea grupelor aminice din peptide şi din proteine ; se măsoară 
azotul degajat, volumetric (metoda van Slyke). 

Desaminarea aminoacizilor în procesele biochimice va fi discutată 
la $ 33.1.6. 

Esterii aminoacizilor dau la tratare cu acid azotos, diazoesteri. 
Astfel, din glicocol ester-clorhidrat şi acid azotos se obține esterul diazo- 
acetic: (e. ş23. 5). 


_E. Comportarea termică 


Comportarea aminoacizilor la încălzire depinde de poziţia. grupei 
aminice faţă de gruparea carboxil. 
a- Aminoacizii suferă o reacţie de condensare dînd dicetopiperazine. 


COOH . Î 
H 
R—CH NE R N 
NH, CH—R N 
HOOC Hi i 


p-Aminoacizii elimină, la încălzire, o molecniăi de. „amoniac dind 
acizi nesatur mi 


HN -CH,—CH,—C007 —> NE, + CEp=CH—COOH 


R-Alanină Acid acrilic 
y- şi B-Aminoacizii, la încălzire, se ciclizează. 
Ha ; A 
RE 
H2C COOH SS 
27N NH3 i 9 
H 
5- Aminoacid 5-Lactamă 
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F. Reacţia de culoare cu ninhidrina | “i 

Aminoacizii dau coloraţii caracteristice albastre spre violet (cu 

absorbţie maximă la 1 570 nm), la tratare cu ninhidrină (înicetohidrin- 

den hidrat), care servesc la identificarea și dozarea aminoacizilor izolaţi 

la hidroliza proteinelor și separarea, lor prin eromatografie în strat subţire. 
Reacţia a-aminoacizilor cu ninhidrina este o reacție mai complexă în care molecula 

aminoacidului este degradată la aldehidă, bioxid de carbon şi amoniac; în compoziția colo- 


rantului cu ninhidrina intră-numai azotul amoniacului degajat în reacţie. În cursul acestui 
proces, ninhidrina este redusă la un cetoalcool. Un mecanism probabil ar fi următorul : 


RS wa Co nis 
pOH + R-—CH-—C00H Emi CHOH + R—CHO 
co 3 Ha O 


NH2 


Do ĉo Fea i a ae 
993 e NH 
~ aa a AEn 


E : CrNi + ok, st 
y To CO 


ea SEJE a e uz 
AN N po: a 
„Na Ne—N= i 
5, A 9 
i X ie ; CO” >` 
o , 


" Această explică de ce nuanţa de culoare obținută nu depinde de:natura aminoacidului, 


33.1.6. REACȚII BIOCHIMICE ALE AMINOACIZILOR 


Organismul animal sintetizează proteinele proprii necesare creşterii, 
refacerii ţesuturilor, sintezei de enzime etc., din aminoacizii proveniţi 
prin hidroliza proteinelor din hrană, în cursul digestiei. Anumiți aminoacizi 
sînt sintetizaţi de organismul animal din acizii cetonici proveniţi din meta 
bolismul hidraţilor de carbon. În acest proces are un rol :esențial acidul 
I-glutamic. ` e ai : 

a. Reacţia de transaminare 
" transaminază 


HOOC-—CH3—CH,—CH—GO0” + R—C—GO0H r 


i] 
ENH, o, 
Acid -glutamic Acid cetonic 
HOOC—CH,—CH;—C—COOH -+ SA 
i 
(0 ENH, 
Acid a-cetoglutarie 7-Aminoacid 
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Reacţia de transaminare este catalizată de o enzimă de transfer 
de grupă NH,, transaminaza, care este asistată de o coenzimă, cotrans- 
aminaza (sistemul fosfaților de piridoxal-piridoxamină, v. $31.3.7.0). 

Acidul cetoglutarie format reacționează cu oricare aminoacid pen- 
tru a regenera acidul glutamic. El poate reacţiona însă și cu amoniacul 
provenit din desaminarea aminoacizilor (v. mai departe) în prezenţa unui 
sistem enzimatice reducător la care participă hidrocodehidraza, NADH. 


+NADE, +H+ 
HOOC—CHp—CHp—C—CO0H + NH, Saor” HOOC—-CH,—CH,—CH—GO007+ H,O 
; i ~NA] 


| 
o i FRH, 
Acid a-cetoglutaric Acid -glutamic 
b. Desaminare. Aminoacizii în exees proveniți din hrană sau din 


metabolismul proteinelor proprii ale organismului sînt degradaţi oxidativ 
la acizi cetonici. 


aminoaâcid-oxidază 

> R=G—CO0H + NH, 
a | 
NH, o 


R—CH-—CO0” 


Acizii cetonici, astfel formaţi, sînt utilizaţi de organism pentru 
sinteze de acizi din grăsimi sau de hidraţi de carbon. Amoniacul este 
eliminat sub formă de uree sau de acid uric. 

c. Decarbozilare. Anumite microorganisme (Bacterium coli) trans- 
formă aminoacizii în amine primare. | 


R—GH-—CO00- 


FNH, 


> R—CH;,—NH, + COs 


Enzimele care produc aceste reacții, numite aminoacid-decarboxi-~ 
laze, sînt specifice pentru fiecare aminoacid. Coenzima acestor enzime, 
în multe cazuri, este codecarboxilaza (fosfatul piridoxalului ; v. $ 31.8.7.d). 

Pe această cale se obțin din -aminoacizi aşa-numitele amine bio- 
gene, între care unele au puternică activitate fiziologică. 


OH CH —CH;—NHz CHy—CHz— NHa 
N 
d N Să |. 
N | SON 
| | 
CH2—CH—NH H zi 
Tiramină Histamină Triptamină 


Putrescina (1,4-diaminobutanul) și cadaverina (1,5-diaminopen- 
tanul) din carnea putrezită provin pe această cale din ornitină şi, respec- 
tiv, lisină. i 
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d. Desaminare și decarboxilare. Sub influența enzimelor din droj- 
dia de bere, unii aminoacizi se transformă în alcooli primari. Din leucină 
se formează alcool izoamilie, din izoleueină alcool amilic optic activ, din 
valină alcoolul izobutilie. i - : 


+ g > i 
(CH})CH—CH,CHNH, -C007 + HO —> (CH,CH-—CH,— CHzOH[-+ CO, + NH, 
Leucină Alcool izoamilic 


Aceşti trei alcooli care apar în reziduul de la distilarea alcoolului 
etilic de fermentație provin din proteinele conținute în materialul supus 
fermentației. 


Din tirosină se obține tirosol, din triptofan, triptofol. 


oH ` CH2—CH2—0H 
OS 
i CH2—CH2—0H H 
Tirosol „Nriptofol 


33.1.7. AMINOACIZI CU FUNCȚIUNI FIZIOLOGICE SPECIFICE 


În afară de rolul lor în formarea, proteinelor, anumiţi aminoacizi 
îndeplinesc în organismul animal unele funcțiuni fiziologice specifice sau 
sînt precursori ai unor compuși cu rol esenţial în funcţionarea, organismului. 

Glicocolul este precursor al sareosinei (N-metilelicocol) gi al creati- 
nei (guanidino-sarcosina), care sub forma fosfatulni, fosfocreatina sau 
acidul creatinfosforie, constituie rezerve de energie ale organismului. 


CE çH, a ' CH, 
NH—CH,—COOH HN=C—N—CH,—COOH HN=C-—N CH,—COOH S 
[ENS N= | 
NH, NH-—PO(OH), NH-—CO 
Sarcosină Creatină Fostocreatină Creatinină 


Energia necesară contracţiei mușchiulare este furnizată de acidul adenosintrifostorie 
(ATP) care trece în ADP şi fostat anorganic, proces catalizat de miosină (v. $ 32.5.1). Refacerea 
acidului adenosintrifosforic din ADP și fosfat anorganic se face pe socoteala energiei furnizate 
de glicoliză. Acest proces fiind lent, într-un mușchi suprasolicitat, refacerea ATP-ului necesar 
unei noi contracţii mușchiulare se face pe socoteala acidului creatinfosforic care cedează 
restul de fosfat bogat în energie acidului adenosindifosforic, trecînd în creatinină, care se cli~ 
mină prin urină. 


Acizii asparagic şi glutamic iau parte la reacţiile de transaminare 
(v. $33.1.6.A.a). 

Ornitina și arginina (guanidino-orniţina) au un rol important în 
eliminarea, amoniacului provenit prin degradarea aminoacizilor, sub formă 
de uree în organismul animal. 
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Sinteza ureei are loc în ficat. Ornitina fixcază NH, şi CO, enzimalic, dind citrulina 
care cu o nouă moleculă de NH, trece în arginină. Arginina este apoi hidrolizată de arginază 
în uree și ornitină 


CEH — NB CH,—NH—CO—NH; CH, NH-—C—NHg 

AI | i 

CHa CH, CH» NH; | urce 

| | 

CHa — Ch — CH — + 

| + | + + ua 
CH-—NHg CH—NHg e ornitină 
| - 

COO- CO0O- coo 

Ornitină Citrulină Arginină 


Tirosina este precursorul tiroxinei (tetraiođ-derivatul eterului 
p-hidroxitenilie al tirosinei). 


1 
HO o CH, în coo™ 
i TNH 
I 1 
Tiroxin 


Tiroxina este un hormon care se găsește în glanda tiroidă, alături 
.. À, za Ul + 
de diiodtirosină. 
Iodul din alimente este fixat în glanda tiroidă care conţine un sistem enzimatic capabit 
să oxideze ioni de iód la iod elementar. Lipsa iodului în organismul animal duce la o scădere a 
facultăţilor mintale (cretinism) ; excesul de iod provoacă o creștere a arderilor din organism 
(boala lui Basedow). : 


Aminoacizii sînt precursorii aminelor biogene și ai amminoaleoolilor, 
substanţe cu rol fiziologie de mare importanță pentru buna funcționare 
a organismului. 


33.1.8. BETAINE F 
Betainele sînt derivați cuaternari N-alchilați ai aminoacizilor ; 
au structură amfionică. . : AlS ` 
Betaina glicocolului, izolată din sfeclă (Beta vulgaris, de unde s-a 
inspirat şi- numele de betaine), se obține sintetic din acid monoeloracetic 
și trimetilamină. 


g 
(CHAN + CI—CH}— COOH —> (CH,)N—CH,—C007 + HCI 
Alte Þþetaine se obțin prin alchilarea totală a aminoacizilor cores- 
punzători cu dimetilsulfat sau iodură de metil în mediu alcalin. | 
Unele betaine au acţiuni fiziologice specifice. Astfel, betaina acidu- 
lui y-aminobutiric (provenind din betaina acidului glutamic, prin decar- 


30 — c. 86 
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boxilare) este o otravă puternică, produtînd paralizia nervilor motori, 
ca gi alcaloidul curara, utilizat de băştinaşi din America de sud pentru 
otrăvirea, săgeţilor. 


33.1.9. AMINOALCOOLI NATURALI ȘI DERIVAȚI CU ACTIVITATE BIOLOGICĂ 


Colamina (etanolamina) şi colina (baza cuaternară a etanolaminei) 
se formează probabil din serină ; agentul de metilare natural este metio- 
nina asistată de acidul adenosintrifostorie. 


(CH) NCH CH, OH 
: Colamină Colină 
` Colamina, şi colina intră în compoziţia mai multor substanţe natu- 

vale de mare importanţă în functionarea sistemului nervos şi în transpor- 
tul grăsimilor şi al altor substanţe, prin membranele celulare. 

Acetilcolina, este neurohormonul sistemului nervos parasimpatic. 
Ea se formează în organism la joneţiunile între nervi sau nerv şi muşchi 
(numite sinapse) şi are rolul de a transmite, de pe o faţă pe cealaltă a 
sinapsei, impulsul nervos, pe cale chimică. 

Acetilcolina se formează din colină. prin acetilare cu ajutorul acetil- 
coenzimei A. 


HaN—CHa—CH— OH 


5 + $ ş 
(CH) N—CH—CH,—OH + CoA—S—COCH, —> 


+ 
-> (CH) N—CIH—CH,—0—COCH, -+ CoA —SH 


După ce acetilcolina şi-a îndeplinit misiunea de transmițător chi- 

mic al impulsului nervos, ea este hidrolizată de o enzimă specifică pentru 

„ aceasta, colinesteraza, deblocind astfel sinapsa.. Dacă această hidroliză 
nu are loc, în urma blocării colinesterazei de anumite substanțe, se pro- 
duc tulburări ale sistemului nervos ducînd la paralizie și moarte. 

Substanțe care inhibă activitatea colinesterazei, prin blocarea cen- 
telor active ale enzimei, sînt alcaloidul fisostiemina (un carbamat) și 
unii compuşi organici ai fosforului. 

Nervii care transmit impulsul nervos prin acetilcolină se numesc 
colinergici. În sistemul nervos simpatic, impulsul nervos în sinapsele peri- 
ferice este transmis de un alt mediator chimic, simpatina (un amestec 
“de adrenalină şi noradrenalină) ; nervii care transmit impuls prin adrena- 
lină se numesc adrenergici. 


Adrenalina este un hormon care se formează în măduva capsulelor 
suprarenale; este primul hormon izolat; în stare cristalizată (Takamine, 
Aldrich, von Fürth, 1901). În organism, adrenalina are funcțiuni multiple : 
reglează tensiunea, "arterială prin îngustarea capilarelor sanguine, reglează 
concentrația constantă a glucozei în sînge, acţionind antagonist cu insulina, 
far enalina măr eşte iar insulina scade această concentraţie). 
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- Adrenalina; se 6bţine sintetic, în scop farmaceutic, din pirocatechină 
şi clorura, acidului monoeloracetie prin următoarea succesiune de reacţii 
(E. Stolz, 1903) : 


E» i u 0—=C0— CHC! `OH 


OH O Coussi 
CICH¿COCI POCI; -CH3NHz 
CO—CHyCi 
OH OH 
OH : OH.. 
Reducere 


" CHOH—CH2—NHCH3 ` 


CO—CH>—NHCH3 
Ca Adrenalină 
Adrenalina obținută prin sinteză este racemică. Separarea enan- 
tiomerului levogir (de 15 ori mai activ decît racemicul) se face prin tra- 
tare cu acid (+ )-tartric ; adrenalina najturală este levogită ( [ap = —50,5°). 
< Bfedrina egte un -aminoaleool cu éfect:. vasoconstrictor de: durată 
mai lungă debit adrenalina. Efedrina se:găseşte îi natură în plantă, Ephe- 
dra vulgaris ; acțiunea: fiziologică a efedrinei era cunoscută în antichitate 
la greci şi la chineji cù 3000 ani înaintea erei noastre. D-(—)}-efedrina are 
activitate fiziologică maximă. Efedrina se obţine sintetic pe mai multe 
căi, fiind utilizată în medicină în tratamentul suturaiului, astmului în 
stări alergice, pentru menţinerea presiunii arteriale. 
O sinteză a efedrinei constă în tratarea D-(—)- fenilacetilnetanolu- 
lui (obţinut prin adăugare de benzaldehidă într-o soluţie de glucoză, care 
fermentează) cu metilamină, şi hidrogenarea produsului de condensare ; 


se obține astfel efedrina optic activă. 
CN ai Haet Q 


tei coch a IRE CH3 
` N—CHa Da EREI 
Efedrină 


Posfatide. Colina şi colamina intră în compoziția fosfatidelor, pro- 
duşi naturali cunoscuţi sub numele de fosfolipide, care se găsesc în mem- 


branele. celulare şi -au rolul de a asigura transportul substanțelor insolu~ 


bile în apă, prin aceste membrane. 
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Sub numele de lipide, fără semnificație structurală, se cuprind 
substanţe cu structuri variate, izolate din plante sau animale prin extrac- 
ţie cu dizolvanţi nepolari ; lipidele sînt insolubile în apă. 

Fostatidele sînt esteri ai acidului fosfatidic (diacil glicerintosforic) 
cu colina (lecitine), colamina (cefaline) şi serina (fosfatidilserina). Acizii 
din tostatide sînt acizi graşi superiori (Cs Cis, de ex. palmitic, stearic 
sau oleic). 

RCO—0-—CH, RCO—0—CH, 
] | 
R'CO-—0-—CH o R'CO—0-—CH o 


| i 
CUp—0—P(OH), 


| pi + 
CI —0—P—0—CH,—CH,— N(CH); 


d 
Acid fosfalidie Lecitină 

RCO--0—CH, RCO—0—CH, 

R'CO-—0—CH o R'CO—0—CH o 


| 1 + H + 
CIR—0—P--0—CH—CH:—NH, CH —0—P—0—CH, —CH—NH; 
| 
0 9 COOH 
Cefalină Fosfatidil-serină 


Fosfatidele au catene hidrocarbonate lungi (ale acizilor graşi supe- 
riori cu catene mai lungi de 16 atomi), nepolare, şi o grupare polară, de 
ioni dipolari. Datorită acestei structuri ei formează miceli avind două 
feţe polare care mărginesc o porţiune nepolară (fig. 33.2.). 


o 
li 


+ 
{CH;h NCH; CH OPO — CH, o 


$ 
CH;—OPOCH, CH, N(CH) 
catene nepolare Tj ea (Cel 
(hidrofobe) x 


grupe polare 
(hidrofile) 


Fig. 33.2. — Fosfatidă. 


În membranele celulare, partea nepolară asigură transportul sub- 
stanţelor nepolare. Transportul substanţelor polare este asigurat de partea 
proteinică, a acestor membrane. 
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Sfingomielina, izolată; din. țesutul nervos, intră în compoziţia înveli- 
şului celulei nervoase (a axonului); ea reglează -permeabilitatea acestei 
membrane pentru ioni de Nar şi K+, determinind astfel transmisia impulsu- 
lui nervos pe cale electrică. EvE 

Sfingomielina este © fosfatidă a sfingosinei. (2-aminooctadec-4-en- 
1,3-điol). . 


CHAGHI SCHI =CH — CH— OH GHA(CH)sCH=GH-GH—0H 


CH-NH: CHCH CO -NH -CH o. | 
u RA 
CH, —O0HI CH, 0 D= 0— CHIC 
| | 
| o7 #N(CHo); 
Sfiugosină Stingomielină ` i 


Cerebrozidele sînt derivați ai sfingosinei care au un rest de galac- 
toză în locul restului de fosfat de colină; ele sint glicolipide. 


CHCH} —CH=CH--CH—OH 


CEHO CONH =G ' 


CHa 
CHOH j 
HO o 0 
OH 
OH 


33.2. PEPTIDE ŞI PROTEIN E 


33.2.1. CLASIFICARE. NOMENCLATURĂ 


Combinaţiile formate din resturi de aminoacizi naturali uniți intre 
ei prin legături amidice formează clasa compuşilor numiţi peptide, poli- 
peptide şi proteine. A i s 

„ Convenţional, se consideră peptide compușii formaţi dintr-un număr 
mai mic de 10 aminoacizi şi polipeptide cei cu resturi pînă la 50 de amino- 
acizi. Polipeptidele cu un număr mai mare de 50 şi pină peste 10 000 de 
aminoacizi se numese proteine. 


R H 9 R 
tite He pe sl a 
HAN ` Ea N coon 
ol R H 
ERRA REEE | PA) 
Aminoacid Aminoacid 


N-terminal C-termina! 
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- Lareprezentarea'unei catene polipeptidice de obicei se serie la stinga 
catenei aminoacidul: cu grupa NH, liberă. numit aminoacid: N-terminal 
iar la capătul din dreapta catenei se serie aminoacidul cu grupa, COOH 
liberă, numit aminoacid O-terminal. pia y 1o ba ; 

Numele peptidelor. inferioare se formëază din numele :aminoacidu- 
lui C-terminal la care se adaugă, ca prefix, numele radicalilor celorlalți 
aminoacizi componenți, începînd ; cu. aminoacidul. : N-terminal; de ex. 
glicil-alanina, glicil-alanil-glicina ete. Deoarece odată cu mărirea număru- 
lui de aminoacizi denumirile ar fi'prea complicate, se utilizează pentru 
scrierea acestor. catene, prescurtăril convenţionale ale fiecărui aminoacid- 


[e af + 

H, N—CH;—C0— NH CH—C007 H,N— CH, -CO0 NH—CH—C0—NH—CH,—C007 
“e Ura pac 

ÇH; FOCE CH, 


“ Glicil-alaniiă- sau, Gli-Ala - , Glicil:alanil-glicină sau... "GIi-Aa-Gli 


Sa 
La, scrierea polipeptidelor şi a proteinelor se utilizează numai pres- 
curtările. Numeroase polipeptide şi proteinis cu funcțiuni biologice impor- 
tante poartă numiri comune; (V. $33.2.5).., 
Se numesc proteide sâu proteine conjugate combinaţiile între o 
proteină și o componentă neproteinică, numită grupă prostetică, 


i 
33.2.2. STRUCTURĂ ŞI METODE PENTRU DETERMINAREA STRUCTURII 


Din punct de vedere structural peptidele sînt reprezentanţi mai 
simpli ai proteinelor. Studiul structurii peptidelor stă la baza cunoștințe- 
lor privind struetura proteinelor. Proteinele fiind formate din catene poli- 
peptidice cu dimensiuni mari, uneori uriașe, problemele structurale pro- 
priu-zise (natura legăturii, succesiunea aminoăcizilor: încaţene), comune 
cu peptidele se complică prin aspectele conformaţionale ale caserielor macro- 
moleculare. a le i 

l a. Structura primară. Peptidele și proţeinele sînt compușe'din amino- 
'adizi naturali uniţi între ei prin legături amidice numite legătuyi peptidice 
sau polipeptidice. Felul şi succesiunea aminoacizilor în catei eptidică, 
reprezintă, ceea ce se numeşte structura primară. ; : i 

- “În grupa. amidică există, conjugarea, .caraeteris 
§ 27.5.2) care fage ca, atomii. din această porţiune acaten 


tiež -amidelor (v. 
„să fie cọoplanari- 


Ho e H 
(ESTE 
Pai "< ` INN 
bes Pi inu 
io ; aol 
:9 4 . 107 


Atomii de carbon chirali din poziția « au structură tetraedrică. 
În consecință atomul de'hidrogen şi substituentul R (care diferă de la 
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wn aminoacid la altul), legaţi de acest carbon, sînt orientati în spaţiu de 
0 parte şi de cealaltă a planului catenei poliamidice. :. 


HR H (0 H R H 
AZ 117° | sare pir Ne | 
SSD NA pe > 

Il iN Il 
l (6) R H A 9 


132Â 
1,478 1,534 


b. Structura secundară. Atomul de hidrogen legat; de atomul de 
azot amidic formează legături de hidrogen N—H. - -O0O=C intramoleculare 
{între două porţiuni ale aceleiaşi catene) sau intermoleculare (între catene 
diferite), care determină ceca ce se numește structura secundară a unei 
peptide sau proteine. | 

Studii. de raze X ale unor peptide şi proteine au scos în evidenţă 
că macromoleculele polipeptidice nu au o formă extinsă, ci adoptă forme 
încreţite (plisate) sau spiralate (elice «) (L. Pauling și Corey, 1951—1953). 

Keratina, proteina fibroasă din firul de păr, are în stare normală, 
înerețită (&-keratina), un spectru de raze X diferit de spectrul f-keratinei, 
-din firul de păr extins (după tratare cu apă şi alungire pînă la 100%). 
În spectrul f-keratinei catenele polipeptidice orientate paralel în acelaşi 
zeus sînt; unite prin legături de hidrogen şi sînt; puţin încreţite. Grupele R 
ale aminoacizilor, toți cu configuraţie L, ies alternativ din planul ondu- 
dat al catenei polipeptidice, de o parte şi de alta a acestuia (fig. 33.3). 


R H R RH 
Hu. 9 o ul 
aa ji l Hu Ă (| H \ l 
ea | KE poe x 
i ] r ll ne 
! 
u Pa O p e N 
H i : Pa N 
O R o o R H 
1] HA: | | ii HAL- | 
N - N 
N N $ 
i H > ci 
R | Rf! RY; |l > 
H H o H H l „0 Rae 


Fig. 33.3. — Structura B-keratinei : 
a. straturi paralele, b. straturi înerețite. 


Structura a-keratinei este diferită de cea a f-keratinei prin faptul 
că macromolecula polipeptidică este încolăcită în formă de spirală sau 
elice, numită de Pauling şi Corey, elice « (fig. 33.4). În elicea æ (cu aspectul 
unui șurub de dreapta, din cauza configurației L a aminoacizilor compo- 
nenţi) resturile R sînt orientate spre exteriorul elicei iar grupările pepti- 
dice, plane, sìnt astfel aranjate ca să permită formarea de legături de 
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hidrogen între spirele elicei, legături de hidrogen care conferă stabilitatea, 
întregii construcţii. Elicea poate fi comparată cu o scară, în spirală în 
care tiecare treaptă corespunde unui rest de aminoacid. Înălţimea unei 
trepte este de 1,5 A, distanţa între spire este de 5,4 A. Într-o spiră intră 


Fig. 33.4. — Elice a în proteine. 


3,6 trepte, astfel că după 18 trepte se găseşte un rest de aminoacid în 
aceeaşi poziţie cu cel de la care s-a pornit. 

c. Structuri terțiare. Într-o elice cu catenă mai lungă se stabilesc 
şi legături slabe între resturile R ale aminoacizilor. Aceste legături deter- 
mină, ceea ce se numeşte structura terțiară a peptidei sau a proteinei, pro- 
vocînd încolăciri menținute relativ rigid după o anumită ordine. Legătu- 
rile care determină structurile terțiare pot fi legături van der Waals (între 
resturile alchil), legături de hidrogen între grupe COOH ale aminoacizilor 
dicarbosilici, legături covalente S—S (formate prin unirea oxidativă a 
două grupe— SH din cisteină) şi atracţii electrostatice (electrovalenţe) 


+ 
între grupe NH, și COO-. 


CH3—CH—CH3 . Pi qH 
CHa—CH— CH wo g s 
. + 
d NR3 l 
H 
2 ia: e à alegea za | 
N. CH2 
O PR a 
Legături van Legături de Etectrovalențe Legături 
der Waals hidrogen covalente 
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d. Structura cuaternară. Prin asocierea mai multor structuri ter- 
tiare rezultă agregate complexe formate din mai multe tipuri de elice a, 
uneari combinate şi cu alte molecule. 

Structura cuaternară reprezintă conformaţiile rezultate prin aso- 
cierea, intermoleculară a mai multor elice « diferite. În structurile cuater- 
nare (şi terțiare) se includ, de obicei, și molecule diferite structural de 
proteine. Aceste componente neproteinice se numesc grupe prostetice 
(v. $33.2.1). 

Structura primară, secundară, terţiară și cuaternară a proteinelor 
determină diferenţele atît de mari în funcțiunile fiziologice ale acestei 
clase de compuși (v. $ 33.2.5). 

e. Metode analitice pentru stabilirea structurii primare. 

Un prim aspect se referă la determinarea cantitativă a aminoacizi- 
lor componenți. Cel de-al doilea aspect vizează, determinarea: ordinii de 
succesiune a celor aprox. 20 de aminoacizi naturali care întră în compozi- 
ţia proteinelor sau a polipeptidelor. 

Deierminavea aminoacizilor componenți. Prin hidroliza unei pro- 
teine, la încălzire eu HCI 6N, la 100 —120°, 24 de ore, se obține amestecul 
aminoacizilor componenți, sub formă de elorhidraţi. Hidroliza alcalină 
(eu NaOH 2N la 100%, 2 ore) prezintă dezavantajul că racemizează unii 
aminoacizi iar alţii sînt degradaji (arginina, cisteina, serina, triptofanul). 


HN—CH—CO0—(NH—CH—CO)— NH—CH—COOH , —> 
i ; 


R R . R 


—> (n + 2) HN—CH-—COOH CI 


| 
R 


Pentru identificarea şi determinarea cantitativă a aminoacizilor 
formaţi prin hidroliza proteinelor se utilizează metode eromatografice 
combinate cu metode spectrofotometrice. 

Cromatografia pe schimbători de ioni, ca de ex. rășini de polisti- 
ren sulfonat, are la bază reacţia dintre amtionul aminoacidului și grupele 
sultonice de pe suprafaţa răşinii. 


+ a + 
Polistiren-SO,H + H}N—R—COOT ¿> Polistiren-S03 + H,N—R—COOH 


Aminoacizii sînt reținuți mai slab sau mai puternic în funcție de 
hazicitatea lor relativă (v. tabela 33.3 şi figura 33.5). Eluarea se face 
cu soluții tampon cu pH erescînd progresiv. Eluatul este tratat cu ninhi- 
drină (v. § 33.1.5.F) care dă o colorație intensă (Amas 570 nm). Aminoaci- 
dul deplasat cu o anumită cantitate de eluent, comparat cu un etalon, 
este đozat automat prin intensitatea culorii, spectrofotometric. 
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Fig.. 33.5. — Cromatogiama unui amestec de aminoacizi. 


1: Acid asparagic ; 
7. Aanină ;.8. Val 


ină ; 4. Acid glutamic, 5. Prolină; 6. Glicină ; 
ă ; 10. Tirosină; 11. Fenilalanină. 


O altă metodă, mult utilizată, este cromatografia pe hirtie. În 
această, metodă, soluţia de aminoacid se depune pe colţul unei foi de hîrtie 
de filtru. Se elucază apoi cu un dizolvant organic saturat cu apă.: Amino- 
acizii migrează 'cu viteze diferite: Ei se pun în evidență prin colorare cu 
nihidiină ; intensitatea culorii fiecărei pete (corespunzînd unui amino- 
acid) se măsoară spectrofotometric, determinindu-se astfel cantitativ fie- 
care aminoacid. 

Determinarea ordinii de succesiune a aminoacizilor din catena poli- 
peplidică. Una din problemele deosebit, de dificile ale cercetării polipepii- 
delor și anume stabilirea ordinii în care se succed aminoacizii în catenă, 
a fost abordată pe numeroase căi. Vor fi discutate numai principiile utili- 
zării unor metode chimice și a unor metode biochimice care au dus la 
stabilirea, structurilor unor peptide naturale cu acţiune fiziologică hormo- 
nală, ca oxitocina (9 aminoacizi), -vasopresina, (7) (du Vigneaud, 1955), 
a polipeptidei insulina (51) (F. Sanger, 1952) şi a proteinei enzimei pro- 
teinice ribonucleaza (124 aminoacizi) (Moore și Stein, 1960). 

Metoda giupelor marginale. "Principiul: metodei constă în tratarea 
pepiidei cu un'râactiv specific grupei NH, cu care aminoacidul N-terminal 
formează o combinaţie stabilă. După reacţiile de hidroliză ulterioare se 
identifică aminoacidul N-terminal astfel substituit. În mod analog se 
poate proceda, şi pentru un aminoacid C-terminal, desigur utilizînd alt 
reactiv. Se pot astfel desprinde treptat şi identifica pe tind aminoacizii 
componenți în ordinea în. care se află în catena, polipeptidică. 

„Identificarea aminoacizior N-terminali. 1) Metoda. F. Sanger (1919) 
utilizează ca, reactiv: 2,4-dinitrofluorbenzenul (DNFB). Acesta conţine 
atomul. de fluor reactiv (din cauza grupelor nitro din poziţiile 2,4), capa- 
bil să. dea substituție, nucleofilă cu o grupă, aminică. (v. SN. aromatice, 

7.7.3). Peptida astfel, marcată, este supusă, hidrolizei iar, aminoacidul 
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marcat (DNB- AA), stabil la, hidroliză, şi colorat galben; este. identificat 
spectroscopic. R ; 


, 


cf Zo TN 


TEA + HN i CO—NH—-CH—CO 


Li să 
END ; R 
O DNFB pio Polipeptidă “ 
A A z i aa wot | t 
02N A A AR pia aa ua = 
NO2 k E 


i „ Polipeptidă marcaţă cu DNB 


NH—GH-—C00H +, HaN—GH- 00. 


R | Catt CR Cipe 
: NO2 i ami i s iza 
“Aminoacid :N-terminai i 


"Peptidă cu'uh amiho- | 
‘marcat (DNB-AA) i 


‘acid mai puţin i 
Metoda P. Bămann.. (1949) utilizează Ga, reactiv pentru marcarea 

aminoacidului marginal fenilizotiocianat. Acesta. formează cu grupa NH, 

un derivat de fenil tiouree ; la tratare cu àcid clorhidric aminoacidul N-ter- 


minal se separă sub forma de feniltiohidantoină, care se identitica cromato- 
grafic prin comparare cu un etalon. 


CgHs—N=FC=Ss + HÑ i CO—NH i CO 
R R 
Fenilizotiocianat Polipeptidă => 
Cehs-—NH—CS Seen cozii gë oee r i 
y R 4 -R! ' 
CsHa S ' n 
af 
AAEN + HN SH—00— i 
oZ ASH pai i 
`y K , 
R 


Peptidă cu un amino- 
acid mai puţin 


N-Feniltiohidantoină 


i În ambele metode restul catenei polipeptidice nu' este hidroliza 
(prin alegerea condițiilor de hidroliză) şi, după detașarea primului rest 
de aminoacid, operaţia se repetă. pi ii i Na 


